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Einfu¨hrung und Zielsetzung der
Arbeit
Ziel dieser Arbeit ist die pra¨zise anatomische Identifikation der corticalen Quellen visu-
ell evozierter magnetischer Felder (VEFs) bei Schachbrettmusterumkehrreizung und die
Bestimmung der zugeho¨rigen Zeitga¨nge.
Durch visuelle Stimulation mit Schachbrettmusterumkehrreizung werden cerebrale
Neuronenpopulationen aktiviert. Die Aktivierung cerebraler Neuronenpopulationen fu¨hrt
dazu, daß im Gehirn Stro¨me fließen. Diese Hirnstro¨me produzieren Magnetfelder, welche
als Korrelate der elektrischen Signalu¨bertragung neuronaler Hirnzellen zu verstehen sind
und mittels Magnetenzephalographie (MEG) nicht-invasiv außerhalb des Kopfes gemes-
sen werden ko¨nnen [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993] (siehe Abb. 2.1 auf Seite 8). Durch Verwen-
dung geeigneter Ru¨ckrechnungsverfahren lassen sich die, den gemessenen Magnetfeldern
zugrundeliegenden Stro¨me, im Gehirn lokalisieren [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993]. Das in der
vorliegenden MEG-Studie angewandte Ru¨ckrechnungsverfahren Magnetfeld-Tomographie
(MFT) [Ioannides et al., 1990] ermo¨glicht es, den im Rahmen einer Reizantwort in jedem
cerebralen Volumenelement (Voxel) aktivierten Strom zu bestimmen.
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Kapitel 1. Einfu¨hrung und Zielsetzung der Arbeit
Zur Untersuchung der Reizverarbeitung des Gehirns ist es unverzichtbar, die Orte
im Gehirn, an denen auf diese Weise Stro¨me lokalisiert werden, anatomisch definierten
Hirnarealen mo¨glichst eindeutig zuordnen zu ko¨nnen. Nur so kann eine sinnvolle Aussage
u¨ber die Funktionalita¨t der aktiven corticalen Areale erzielt werden. Diese anatomische
Zuordnung ist aber aus folgenden Gru¨nden nicht trivial:
• Die Makroanatomie im menschlichen Cortex zeichnet sich durch eine große interin-
dividuelle und interhemispha¨rische Variabilita¨t bezu¨glich des Verlaufs und der Fre-
quenz von Gyri und Sulci aus [Amunts et al., 2000; Duvernoy, 1991; von Economo
und Koskinas, 1925; Rademacher et al., 1993; Zilles et al., 1988; Zilles et al., 1997;
Zilles et al., 2002b].
• Zusa¨tzlich ist auch die Mikroanatomie der corticalen Areale durch eine hohe interin-
dividuelle und interhemispha¨rische Variabilita¨t charakterisiert, welche zu erheblichen
Unterschieden bezu¨glich der Gro¨ße und Lokalisation der cytoarchitektonisch definier-
ten corticalen Areale fu¨hrt [Amunts und Zilles, 2001; Duvernoy, 1991; Ono et al.,
1990; Rademacher et al., 1993; Zilles et al., 2002a; Zilles et al., 2002b; Zilles, 2004]
(siehe Abb. 2.9 auf Seite 18).
• Erschwerend kommt hinzu, daß die Makroanatomie corticaler Areale nicht eng
mit der Mikroanatomie, d.h. Cytoarchitektonik, korreliert ist [Amunts et al., 1999;
Amunts et al., 2000; Amunts et al., 2002; Geyer et al., 1999; Grefkes et al., 2001;
Roland und Zilles, 1998; Uylings et al., 1999; Zilles et al., 1997; Zilles et al., 2002b].
Da Sulci und die Grenzen cytoarchitektonischer Areale nur in wenigen Ausnahmen,
wie beispielsweise im Fall des centralen Anteils des prima¨r visuellen Cortex (Brod-
mann’s Area 17, Area striata) und des Sulcus Calcarinus (siehe Abb. 2.8 auf Seite
16), eine enge Korrelation aufweisen, stellen Sulci generell keine zuverla¨ssigen ma-
kroanatomischen Landmarken fu¨r die Lokalisation der Grenzen cytoarchitektonisch
definierter corticaler Areale dar [Amunts und Zilles, 2001; Zilles et al., 1997].
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• Eine eindeutige Identifikation cytoarchitektonisch definierter Areale ist aber essenti-
ell, weil die cytoarchitektonische Struktur corticaler Areale in einem engen Zusam-
menhang mit der funktionellen Spezialisierung der entsprechenden corticalen Areale
steht [Bodegard et al., 2000; Geyer et al., 1996; Naito et al., 1999; Roland und Zilles,
1998; Zilles und Clarke, 1997; Zilles et al., 1995]. Die cytoarchitektonische Struktur
liefert somit eine funktionell relevante Parzellierung der entsprechenden corticalen
Areale [Roland und Zilles, 1998; Zilles et al., 2002b].
Die von Brodmann Anfang des letzten Jahrhunderts in 52 cytoarchitektonisch defi-
nierte corticale Areale gegliederte Hirnkarte der corticalen Oberfla¨che [Brodmann, 1909:
Kapitel IV, Seiten 127-197] wurde von Talairach und Tournoux bei dem Versuch, korre-
spondierende makroanatomische Landmarken wie Gyri und Sulci zu finden, auf das ein-
zelne Referenzgehirn ihres stereotaktischen Atlas transformiert [Talairach und Tournoux,
1988] (siehe Abb. 2.10 auf Seite 19). Talairach und Tournoux vertraten dabei die Annah-
me, daß cytoarchitektonische Grenzen und makroanatomische Landmarken eng assoziiert
sind [Talairach und Tournoux, 1988]. Diese Arbeitshypothese von Talairach und Tournoux
wurde von Brodmann selbst seinerzeit nicht vertreten [Brodmann, 1908]. Es ist weiterhin
zu beachten, daß das Referenzgehirn des Atlas von Talairach und Tournoux (1988) selbst
keiner cytoarchitektonischen Analyse unterzogen wurde und somit nur makroanatomische
Information entha¨lt [Zilles et al., 2002b].
In zahlreichen Studien der funktionellen Bildgebung wird der stereotaktische Atlas von
Talairach und Tournoux (1988), der die Adjustierung mittels der commissura anterior und
commissura posterior (AC-PC-Linie) verwendet, zur anatomischen Identifikation der un-
tersuchten corticalen Areale verwendet [siehe U¨bersichtsartikel von Toga und Mazziotta,
2000]. Dabei werden individuelle Daten, die von bildgebenden funktionellen Untersuchun-
gen der funktionellen Magnetresonanz-Tomographie (fMRT), der Positronen-Emissions-
Tomographie (PET) oder der Magnetenzephalographie (MEG) gewonnen wurden, unter
Zuhilfenahme korrespondierender makroanatomischer Landmarken in den stereotaktischen
Raum des Atlas von Talairach und Tournoux (1988) u¨bertragen [siehe U¨bersichtsartikel
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von Toga und Mazziotta, 2000]. Aufgrund der nicht beru¨cksichtigten interindividuellen und
interhemispha¨rischen Variabilita¨t der Struktur corticaler Areale und aufgrund der Tatsa-
che, daß die Oberfla¨chenkartierung der menschlichen Hirnrinde von Brodmann [Brodmann,
1909] keine latero-medialen Grenzen cytoarchitektonisch definierter Areale liefert [Zilles et
al., 2002b], ist unter Verwendung des stereotaktischen Atlas von Talairach und Tournoux
(siehe Abb. 2.10 auf Seite 19) mit der Hirnkarte von Brodmann eine eindeutige und pra¨zise
anatomische Identifikation aktiver corticaler Areale oft nicht mo¨glich [Amunts und Zilles,
2001; Zilles et al., 2002b]. Dies macht versta¨ndlich, warum selbst bei einem scheinbar so
einfachen Paradigma wie der Schachbrettmusterumkehrreizung (siehe Abb. 2.12 auf Seite
24) trotz intensiver und zahlreicher Studien kein u¨berzeugender Konsens bezu¨glich der
anatomischen Zuordnung aktiver corticaler Areale erzielt werden konnte [Nakamura et al.,
1997; Shigeto et al., 1998; Hashimoto et al., 1999] (siehe Abschnitte 5.4.1 bis 5.4.4).
Die Schachbrettmusterumkehrreizung dient als diagnostische Standard-Methode in der
Augenheilkunde, der Neurologie und in der klinischen Neurophysiologie zum Nachweis pa-
thologisch erho¨hter U¨berleitungszeit bis zum Auftreten der Reizantwort [Halliday et al.,
1972; Lowitzsch et al., 2000]. Dabei stellt die Latenzzeitabscha¨tzung magnetisch evozier-
ter Felder (VEFs) nach Schachbrettmusterumkehrreizung mittels MEG eine nicht-invasive
Methode mit hoher zeitlicher Auflo¨sung und guter ra¨umlicher Auflo¨sung [Lewine und Or-
rison, 1995] zur Untersuchung der Integrita¨t des visuellen Systems dar (siehe Abschnit-
te 2.3 und 3.3.2). Zum besseren Versta¨ndnis der fru¨hen visuellen Reizverarbeitung bei
Schachbrettmusterumkehrreizung ist eine pra¨zise anatomische Bestimmung der aktivier-
ten visuellen corticalen Generatoren unabdingbar.
Um die Limitation herko¨mmlicher cytoarchitektonischer Hirnkarten wie der Kartierung
von Brodmann (1909) via stereotaktischem Atlas von Talairach und Tournoux (1988) zu
u¨berwinden, wurde ein 3D-Atlas-System [Roland und Zilles, 1994; Mazziotta et al., 1995]
entwickelt, welches auf Untersucher-unabha¨ngigen cytoarchitektonischen Analysen [Schlei-
cher et al., 1999; Schleicher et al., 2000] an einem Kollektiv von zehn postmortem Gehirn-
en basiert [Roland und Zilles, 1998; Zilles et al., 2002a]. Durch Untersucher-unabha¨ngige
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quantifizierte Analysen und Methoden der multivariaten Statistik lassen sich die Gren-
zen cytoarchitektonisch definierter corticaler Areale unter Beru¨cksichtigung der interin-
dividuellen und interhemispha¨rischen Variabilita¨t der corticalen Struktur genau definie-
ren [Schleicher et al., 1999; Zilles et al., 2002b]. Die 3D-rekonstruierten Grenzen der cy-
toarchitektonisch definierten Areale werden nach linearer und nicht-linearer Transforma-
tion [Mohlberg et al., 2003] auf das Standard-Referenzgehirn des Montreal Neurologic In-
stitute (MNI) [Evans et al., 1993; Collins et al., 1994; Holmes et al., 1998] als sogenannte
cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarten [Zilles et al., 2002b] oder kurz Populati-
onskarten [Roland und Zilles, 1998] bezeichnet (siehe Abb. 2.11 auf Seite 22).
Nach Transformation der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten auf die in-
dividuelle MRT-Aufnahme des Gehirn eines Probanden oder Patienten in Studien der
funktionellen Bildgebung kann somit eine Aussage daru¨ber gemacht werden, mit welcher
Wahrscheinlichkeit ein aktives Voxel (cerebrales Volumenelement) zu einem bestimmten
cytoarchitektonisch definierten corticalen Areal geho¨rt [Amunts und Zilles, 2001]. Die An-
wendung cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarten [Zilles et al., 2002b] zur pra¨zi-
sen anatomischen Identifikation funktionell aktiver cytoarchitectonisch definierter corti-
caler Areale konnte bereits erfolgreich in mehreren fMRT-Studien [Binkofski et al., 2002;
Grefkes et al., 2002; Amunts et al., 2004; Eickhoff et al., 2005a; Wilms et al., 2005] und
PET-Studien [Larsson et al., 2002; Naito et al., 1999; Bodegard et al., 2000; Horwitz et
al., 2003] gezeigt werden, und somit die enge Korrelation von Cytoarchitektonik und funk-
tioneller Parzellierung belegen [Zilles et al., 2002a] (siehe Abschnitte 2.2 und 3.2). Ferner
ermo¨glicht die Anwendung cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarten in Studien der
funktionellen Bildgebung die systematische Detektion neuer funktionell relevanter corti-
caler Areale [Zilles et al., 2002b] und neue Einblicke in funktionell bekannte, aber bisher
bisher noch nicht cytoarchitektonisch untersuchte corticale Areale [Eickhoff et al., 2002;
Geyer et al., 1996; Zilles et al., 2002a].
Ziel der, in der vorliegenden Arbeit entwickelten, Methodik und erstmals angewandten
Kombination von MEG-Daten und cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten [Zil-
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les et al., 2002a] ist es, fundierte Einblicke in die visuelle Reizverarbeitung der Genera-
toren, die durch Schachbrettmusterstimulation aktiviert und durch das Verfahren MEG
ermittelt werden, zu gewinnen. Um eine Aussage u¨ber Lokalisation und Gro¨sse cytoarchi-
tektonisch definierter Areale in den zu untersuchenden Gehirnen der gesunden Probanden
(sogenannte Probandengehirne) der vorliegenden MEG-Studie machen zu ko¨nnen, wird
das MNI Standard-Referenzgehirn [Evans et al., 1993; Collins et al., 1994; Holmes et al.,
1998] mittels linearer und nicht-linearer Transformationen [Mohlberg et al., 2003] an die
Magnet-Resonanz-Tomographie- (MRT) Aufnahme des Gehirns des jeweiligen Probanden
angepaßt [Mohlberg et al., 2005] (siehe Abb. 2.11). Man erho¨ht dadurch im Rahmen eines
Wahrscheinlichkeitsansatzes entscheidend die Aussagemo¨glichkeit u¨ber Lage und Ausdeh-
nung cytoarchitektonisch definierter Areale in einem Gehirn eines Probanden, von dem
nur makroanatomische Daten, z.B. in Form von 1.5 Tesla MRT-Aufnahmen vorliegen (im
streng mathematischen Sinne handelt es sich dabei nicht um eine Wahrscheinlichkeit, son-
dern um eine relative Ha¨ufigkeit (Frequenz), da die Stichprobengro¨sse 10 postmortem
Gehirne betra¨gt). Differenzierte Berechnungsverfahren zur Bestimmung der U¨berlappung
zwischen cytoarchitektonischen Arealen und funktionell aktiven Arealen werden in der
vorliegenden Arbeit eingefu¨hrt und angewandt (siehe Abschnitte 3.5.1 bis 3.5.6).
Nach Bestimmung derjenigen Hirnareale, welche stimulusgekoppelte Reizantworten
aufweisen und der pra¨zisen anatomischen Identifikation dieser Areale mittels cytoarchi-
tektonischer Wahrscheinlichkeitskarten [Amunts et al., 2000; Zilles et al., 2002b], sollen in
dieser Arbeit die zugeho¨rigen Zeitga¨nge der stimulusgekoppelten Hirnaktivierungen nach
Schachbrettmusterumkehrreizung bestimmt werden. Basierend auf Vorbefunden neurophy-
siologischer und neuroanatomischer Studien sollen die Ergebnisse der Zeitga¨nge bezu¨glich
der Mo¨glichkeiten sequentieller, paralleler und ru¨ckgekoppelter (Feedback-Schleifen) visu-
eller Reizverarbeitung der aktivierten corticalen Areale diskutiert und so in einen Zusam-
menhang mit der komplexen Konnektivita¨t des visuellen Systems [Chalupa und Werner,
2003; Felleman und Van Essen, 1991; Zilles und Clarke, 1997] gebracht werden (siehe





Die Magnetenzephalographie (MEG) ist ein nichtinvasives Verfahren zur Messung der
vom Gehirn generierten schwachen Magnetfelder (siehe Abb. 2.1). Zu den mittels MEG
gemessenen Magnetfeldern tragen vor allem die exitatorischen postsynaptischen Potentia-
le (EPSPs) [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993; Lewine und Orrison, 1995] und die inhibitorischen
postsynaptischen Potentiale (IPSPs) [Bingmann und Speckmann, 2005] der dipolar ange-
ordneten Dendriten von Pyramidenzellen des Cortex bei (siehe Abb. 2.2). Diese Annah-
me wird foldendermaßen begru¨ndet: (i) Eine Stromverteilung la¨ßt sich in ihren dipola-
ren Anteil und in Anteile ho¨herer Ordnung (z.B. Quadropole) zerlegen [Jackson, 1983].
Die Feldsta¨rke der unterschiedlichen Anteile der Stromverteilung klingt mit zunehmen-
der Distanz von der Stromverteilung unterschiedlich schnell ab. Am langsamsten fa¨llt der
Teil der Feldverteilung ab, welcher durch dipolare Anteile der Stromverteilung verursacht
wird [Jackson, 1983]. Das bedeuted, daß die im MEG verwendeten Sensoren hauptsachlich
diejenigen Magnetfelder registrieren, welche von dipolaren Anteilen der Stromverteilung
(siehe Abb. 2.3) generiert werden [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993; Lewine und Orrison, 1995] .
(ii) Aktionspotentiale (APs) haben eine typische Dauer im Bereich von ca. 1 ms und eine




Abbildung 2.1: Photographische Darstellung des im Forschungszentrum Ju¨lich verwendeten MA-
GNES 2500 WH Systems der Firma 4-D Neuroimaging (San Diego, USA).
ern (10 ms und mehr) und schwa¨cher sind (ca. 10 mV) [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993; Lewine
und Orrison, 1995]. Um mittels MEG von außen meßbar zu sein, beno¨tigt es z.B. ca. eine
Million gleichzeitig auftretende EPSPs [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993]. Infolge der kurzen Dauer
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Abbildung 2.2: Schematische Darstellung einer Pyramidenzelle des menschlichen Cortex.
Abbildung 2.3: Beispiel einer ra¨umlichen Ausbreitung eines dipolaren Stroms in einem leitenden
Medium.
von APs und deren nicht pra¨zis gleichzeitigem Auftreten wird es als eher unwahrscheinlich
angesehen, daß sich APs in gleicher Weise wie EPSPs bzw. IPSPs [Bingmann und Speck-
mann, 2005] zu einem außerhalb des Kopfes messbaren magnetischen Feld aufsummieren
ko¨nnen [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993; Lewine und Orrison, 1995]. Fu¨r die detaillierte Beschrei-
9
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bung der Entstehung von APs, EPSPs und IPSPs siehe Speckmann, 1981 und Bingmann
& Speckmann, 2005.
Abbildung 2.4: MAGNES 2500 WH Sensor Cryogenic System der Firma 4-D Neuroimaging (San
Diego, USA). Im unteren, helmfo¨rmigen Ende des Messgera¨ts wird der Kopf des gemessenen Pro-
banden bzw. des Patienten (nicht dargestellt) positioniert. Die Aufnahmespulen (MEG-Signale,
signal detection coils, detectors) innerhalb des Helm-Bereiches sind haubenfo¨rmig angeordnet.
Daru¨ber befinden sich die Referenz-Sensoren (reference detection coils), welche die Detektion von
Sto¨rfeldern ermo¨glichen. Alle Sensorspulen stehen mit supraleitenden SQUIDS in Verbindung. Die
Supraleitung wird durch Ku¨hlung mittels flu¨ssigem Helium erreicht.
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Die Magnetenzephalographie verfu¨gt u¨ber eine sehr hohe zeitliche Auflo¨sung im Bereich
einer Millisekunde (und weniger bei Verwendung noch ho¨herer Abtastraten) und eine gute
ra¨umliche Auflo¨sung im Bereich von wenigen Millimetern und stellt somit ein optimales
Verfahren zur Untersuchung evozierter Antworten dar [Lewine und Orrison, 1995].
Die vom Gehirn generierten Magnetfelder erreichen eine Gro¨ßenordnung von 50-500
femto Tesla. Ein femto Tesla entspricht 10−15 Tesla, somit entsprechen 50 femto Tesla
5 x 10−14 Tesla und 500 femto Tesla 5 x 10−13 Tesla. Die vom Gehirn generierten Ma-
gnetfelder sind demnach um 8 bis 9 Gro¨ßenordnungen geringer als das Magnetfeld der
Erde (ca. 10−5) Tesla bzw. um 6 bis 7 Gro¨ßenordungen geringer als das Umgebungsrau-
schen (ca. 10−7 Tesla) [Lewine und Orrison, 1995]. Die Messung dieser a¨ußerst schwachen
Magnetfelder, die im Gehirn generiert werden, ist durch hochempfindliche Sensoren, die
sogenannten SQUIDs (Superconducting Quantum Interference Devices, siehe Abb. 2.4
und Abb. 2.5), welche von James Zimmermann entwickelt wurden [Zimmerman et al.,
1970], ermo¨glicht worden. Bei der Messung der sehr schwachen Magnetfelder des Gehirns
durch diese SQUIDs [Zimmerman et al., 1970] ist eine magnetisch abgeschirmte Kammer
notwendig, deren Wa¨nde aus Aluminium (an den Kontakstellen verkupfert) und μ-Metall-
Schichten bestehen [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993](siehe Abb. 1.1)(fu¨r detaillierte Information
siehe Abschnitt 3.1). Dadurch ist gewa¨hrleistet, daß sto¨rende externe hoch- und niedrig-
frequente Magnetfelder abgeschirmt werden [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993]. In dieser Abschirm-
kammer befindet sich ein mit Helium gefu¨llter Dewar (siehe Abb. 2.4).
Das -269◦ Celsius kalte Helium sichert unter Ausnutzung quantenmechanischer Effekte
einen supraleitenden Zustand der unterhalb des Helium-Beha¨lters positionierten SQUIDs
[Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993]. Die geku¨hlten SQUIDs sind somit in der Lage, die im Gehirn
generierten sehr schwachen magnetischen Felder zu messen. Die in den Aufnahmespulen
(pick up coils) durch das zu messende Magnetfeld induzierten Stro¨me werden an eine
zweite Spule, die mit dem zugeho¨rigen SQUID verbunden ist, weitergeleitet [Ha¨ma¨la¨inen
et al., 1993] (siehe Abb. 2.4). Interferenz-Effekte innerhalb dieser SQUIDs bewirken eine
Versta¨rkung der schwachen Stro¨me, die bei Durchtritt zeitlich vera¨nderlicher Magnetfelder
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Abbildung 2.5: Schematische Darstellung einer Aufnahmespule (am Beispiel eines axialen Gradio-
meters 1. Ordnung), welche induktiv mit einem SQUID [dargestellt ist ein RF (=Radio Frequen-
cy) Hochfrequenz SQUID] verbunden ist, welches als rauscharmer effizienter Strom-zu-Spannung-
Konverter fungiert.
durch die Spulenoberfla¨che der Aufnahmespulen (Magnetometer oder Gradiometer), die
sich unterhalb der SQUIDs befinden, entstehen (siehe Abb. 2.4). Diese versta¨rkten Stro¨me
werden anschließend innerhalb der Squids in Spannung konvertiert (siehe Abb. 2.5).
Als Aufnahmespulen (Synonyme: MEG-Sensoren, signal detection coils, pick up coils)
werden je nach verwendetem MEG System entweder Magnetometer oder Gradiometer ver-
wendet [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993]. Die einfachste Konfiguration einer Aufnahmespule ist
der sogenannte Magnetometer, welcher das Magnetfeld direkt aufnimmt (siehe Abb. 2.6).
Magnetometer sind sehr sensitiv und in der Lage auch tiefgelegene Quellen im Gehirn zu
detektieren. Ein Nachteil der hoch-sensitiven Magnetometer ist aber, daß sie nah- und
weitentfernten Quellen nicht pra¨zise unterscheiden ko¨nnen. Dadurch sind Magnetometer
gegenu¨ber sto¨render magnetischer Quellen aus der Umwelt (Umgebungsrauschen) sehr
empfindlich. Gradiometer sind im Vergleich zu Magnetometern weniger sensitiv, und die
Fa¨higkeit zu Detektion tiefgelegener Quellen im Gehirn ist stark limitiert. Der Vorteil der
weniger sensitiven Gradiometer liegt in der niedrigeren Empfindlichkeit gegenu¨ber sto¨ren-
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Abbildung 2.6: Schematische Darstellung von MEG-Sensoren (Magnetometer und Gradiome-
ter). Das in der vorliegenden MEG-Studie angewandte nicht-lineare Ru¨ckrechnungsverfahren
Magnetfeld-Tomographie (MFT) [Ioannides et al., 1990] ermo¨glicht die Bestimmung des durch
Schachbrettmusterumkehreizung aktivierten Stroms in jedem cerebralen Volumenelement (Voxel).
dem Umgebungsrauschen. Man unterscheidet je nach Konfiguration planare Gradiometer
(1.Ordnung), axiale Gradiometer 1. Ordnung und axiale Gradiometer 2. Ordnung (siehe
Abb. 2.6). Die in der Herstellung sehr kostengu¨nstigen planaren Gradiometer weisen ge-
genu¨ber axialen Gradiometern eine geringere Gro¨ße (siehe Abb. 2.6) auf und werden fu¨r
kleinere MEG-Systeme verwendet.
Fu¨r die Detektion der im Gehirn generierten magnetischen Felder stellen Magnetome-
ter, trotz der Anfa¨lligkeit fu¨r externes Umgebungsrauschen, die ideale Wahl der Aufnah-
mespulen dar. Insbesondere ermo¨glichen Magnetometer auch Untersuchungen an Kindern.
Trotz der Distanz zu den Magnetometern – die kleine Kopfgro¨ße der Kinder erschwert
eine optimale Positonierung des Kopfes bei der Messung – ko¨nnen die im Gehirn gene-
rierten magnetischen Felder u¨ber den gesamten Kopf mittels dieser hoch-sensitiven Sen-
soren erfaßt werden. Bei Verwendung von Gradiometern wa¨re eine wiederholte A¨nderung
der Kopf-Position notwendig, um die Distanz zwischen Sensor (Gradiometer) und Kopf
mo¨glichst gering zu halten und somit eine optimale Detektion der magnetischen Felder
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zu gewa¨hrleisten. Dazu muß die Messung mehrmals unterbrochen werden, um den Kopf
des zu messenden Kindes an die jeweiligen Seiten der Messhaube zu lagern, was durch
die Verla¨ngerung der Messung zu einer unno¨tigen Belastung der schon durch Epilepsie-
Erkrankung oder andere neurologische und psychiatrische Erkrankungen eingeschra¨nkten
Kindern fu¨hrt. Hinzu kommt, daß eine mehrzeitige Untersuchung unterschiedlicher Hirn-
gebiete keine ada¨quate Analyse aller Hirngebiete zula¨ßt.
Abb. 2.7 stellt die helmfo¨rmige Anordnung der MEG-Sensoren (Gradiometer) am Bei-
spiel eines Ganzkopf-MEG-Systems der Firma CTF (Vancouver) dar.
Abbildung 2.7: Helmfo¨rmige Anordnung der MEG-Sensoren (signal detection coils, detec-
tors), am Beispiel des Ganzkopf-MEG-Systems Omega 151 der Firma CTF unter Verwen-
dung von Gradiometern (CTF, Vancouver, Canada).
Die ersten Messungen der vom menschlichen Gehirn generierten Magnetfelder mit-
tels SQUIDs wurden von David Cohen am Massachusetts Institute of Technology durch-
gefu¨hrt [Cohen, 1972]. Bei diesen Untersuchungen handelte es sich um Spontanmessungen
der alpha-Aktivita¨t bei Gesunden und um Messungen pathologischer Hirnrhythmen bei
Epilepsie-Patienten. Die Messung evozierter Reizantworten mittels SQUIDs wurden erst-
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mals von Brenner et al., und Teyler et al., vorgenommen [Brenner et al., 1975; Brenner et
al., 1978; Teyler et al., 1975].
Ru¨ckrechnungsverfahren, wie z.B. die Magnetfeld-Tomographie [Ioannides et al., 1990],
sind Algorithmen, die es ermo¨glichen, aus den mittels MEG gemessenen Magnetfeldern die
zugrundeliegenden cerebralen Stro¨me [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993] zu bestimmen. Eine ra¨um-
liche Zuordnung der dem gemessenen Magnetfeld zugrunde liegenden cerebralen Stro¨me
wird durch eine Anpassung der ru¨ckgerechneten MEG-Daten mit einer korrespondieren-
de MRT-Aufnahme der Probanden bzw. Patienten ermo¨glicht (siehe Abschnitt 3.3.4).
Hierdurch ist eine topographische Zuordnung der zugrundeliegenden corticalen Quellen
mo¨glich. Hierbei werden z.B. 1.5 Tesla MRT-Aufnahmen verwendet, welche ausschließlich
makroanatomische Information enthalten. Die makroanatomische Information der MRT-
Aufnahmen reicht aber nicht aus, um eine genaue Aussage u¨ber die Lokalisation aktiver
Areale zu ermo¨glichen, da makroanatomische Landmarken wie Gyri und Sulci generell
nicht eng mit der cytoarchitektonischen Struktur corticaler Areale korreliert sind [Amunts
und Zilles, 2001; Zilles et al., 2002b](siehe Abschnitt 1). Somit kann bei alleinigem Vorlie-
gen makroanatomischer Information (MRT-Aufnahme) keine valide Aussage u¨ber Gro¨ße
und Lokalisation corticaler Areale gemacht werden.
In der vorliegenden MEG-Studie werden cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskar-
ten [Zilles et al., 2002b] zur Identifikation aktiver Generatoren verwendet. Diese Karten
stammen aus Untersucher-unabha¨ngigen cytoarchitektonischen Analysen [Schleicher et al.,
1999] an einem Kollektiv von postmortem Gehirnen und liefern unter Beru¨cksichtigung
der cytoarchitektonischen Variabilita¨t die quantifizierte Grenzen corticaler Areale (siehe
Abschnitte 2.2 und 3.2).
2.2 Cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarten
Korbinian Brodmann [Brodmann, 1909] gliederte den menschlichen Cortex anhand cy-
toarchitektonischer Kriterien wie Zelldichte, Zellgro¨sse, Anordnung der Zellen, Dicke der
15
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Abbildung 2.8: Die Rindenfelder-Karte der lateralen und medialen Oberfla¨che der linken
Großhirn-Hemispha¨re des Menschen nach Korbinian Brodmann (1909). Die Abbildung wurde mit
freundlicher Genehmigung des Verlags aus Brodmann (1909), Vergleichende Lokalisationslehre der




corticalen Schichten, Ausrichtung der Neuronen und Axone und das Vorhandensein spe-
zieller Zellen (z.B. die Betz’schen Riesenpyramidenzellen in der Area 4 nach Brodmann,
dem prima¨r motorischer Cortex, siehe Zilles, 2004, Abb. 27.10, S. 1014) in 52 cytoarchi-
tektonisch definierte corticale Areale (siehe Abb. 2.8, S. 16) [Brodmann, 1909]. Brodmann
vertrat dabei die Arbeitshypothese, daß die Cytoarchitektonik innerhalb eines corticalen
Areals konstant ist und sich am U¨bergang in ein angrenzendes corticales Areal deutlich
a¨ndert [Brodmann, 1908; Brodmann, 1909; Brodmann, 1914]. Fu¨r die detaillierte Informa-
tionen der Beschreibung der Hirnkarte von Brodmann siehe Brodmann (1909, Nachdruck
der Originalausgabe 1985, Kapitel IV, S. 127-197, Visueller Cortex: S. 131 und S.140-142).
Der visuelle Cortex im Lobus occipitalis wurde von Brodmann in drei Areale einge-
teilt: Brodmann Area (BA) 17 (Area striata), BA 18 (Area occipitalis) und BA 19 (Area
praeoccipitalis) (siehe Abb. 2.8). Eine a¨hnliche Tripartition des occipitalen visuellen Cor-
tex wurde auch in anderen cytoarchitektonischen Hirnkarten von Filimonoff [Filimonoff,
1932], von Economo & Koskinas [von Economo und Koskinas, 1925] und Sarkisov [Sarki-
sov et al., 1949] und Mitarbeitern vorgenommen und beschrieben. Ergebnisse aus Studien
der funktionellen Bildgebung mit visueller Stimulation [Tootell und Taylor, 1995], retino-
topem Mapping [Dougherty et al., 2003; Larsson et al., 2002; Huk et al., 2002; Tootell
et al., 1995; Tootell et al., 1998] und strukturellem in vivo Mapping mit hochauflo¨senden
MRT-Aufnahmen in Kombination mit fMRI Untersuchungen [Walters et al., 2003] konn-
ten zeigen, daß Brodmanns Tripartition des occipitalen visuellen Cortex in BA 17, BA 18
und BA 19 nicht ausreicht und eine differenzierte Unterteilung der BA 19 in unterschied-
liche zusa¨tzliche cytoarchitektonisch definierte corticale Areale, die durch unterschiedliche
funktionelle Eigenschaften charakterisiert sind, notwendig ist [Tootell et al., 1998; Zeki,
1969; Zeki et al., 1991][siehe auch die U¨bersichtsartikel von Zilles, 2004; Zilles und Clarke,
1997].
In neuroanatomischen Studien an Gehirnen von Makaken-Affen konnten mittels In-
jektion geeigneter Indikatorsubstanzen 25 visuelle corticale Areale und sieben visuell-
assozierte corticale Areale nachgewiesen werden [siehe Review von Fellemann und Van
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Essen, 1991]. Neun der von Felleman und Van Essen definierten 25 visuellen corticalen
Areale befinden sich allein im Lobus occipitalis, welcher von Brodmann in nur drei cy-
toarchitektonisch definierte Areale eingeteilt wurde, zehn visuelle Areale wurden im Lobus
parietalis, elf visuelle Areale im Lobus parietalis und zwei visuelle Areale im Lobus frontalis
identifiziert [Felleman und Van Essen, 1991].
56/94 16/96
Abbildung 2.9: Oberfla¨che des menschlichen Lobus occipitalis der postmortem Gehirne 6 (rechts
im Bild) und 8 (links im Bild) aus dem Kollektiv der cytoarchitektonisch analysierten 10 postmor-
tem Gehirne. Die Oberfla¨che des cytoarchitektonisch definierten Areals BA 17 (Synonym: V1) ist
rot, die Oberfla¨che des cytarchitektonischen Areals BA 18 (Synonym: V2) ist gru¨n dargestellt. An-
sicht von caudal auf den Lobus occipitalis. Mit freundlicher Genehmigung von Frau Univ.-Professor
Dr. med. Katrin Amunts.
Eine weitere entscheidende Limitation der Hirnkarte von Brodmann [Brodmann, 1909]
ist die nicht beru¨cksichtigte interindividuelle und interhemispha¨rische Variabilita¨t der cor-
ticalen Architektonik, welche zu großen Unterschieden in Gro¨ße und Lokalisation cytoar-
chitektonisch definierter corticaler Areale fu¨hrt [Zilles et al., 2002b]. Abb 2.9 demonstriert
die hohe interindividuelle und interhemipherische Variabilita¨t bezu¨glich der Gro¨sse und
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Lokalisation corticaler Areale am Beispiel der occipitalen visuellen corticalen Areale: BA
17 (Synonym V2) und BA 18 (Synonym V2) von zwei ausgesuchten postmortem Gehirne.
An dieser Stelle ist hervorzuheben, daß Brodmann die interhemispha¨rische und interindi-
viduelle Variabilita¨t der corticalen Struktur in seinen bemerkenswerten wissenschaftlichen
Arbeiten Anfang des letzten Jahrhunderts bereits erwa¨hnt hat und seine Kartierung als
einen zu optimierenden und auszubauenden Beginn der cytoarchitektonisch basierten cor-
ticalen Kartierung angesehen hat [Brodmann, 1909].
Zum anderen liefert die Brodmann’sche Kartierung der corticalen Oberfla¨che keine
cytoarchitektonische Information des latero-medialen Ausmaßes corticaler Areale und so-
mit keine scharfen Grenzen cytoarchitektonisch definierter corticaler Areale [Zilles et al.,
2002b](siehe Abb. 2.10).
Eine zusa¨tzliche Einschra¨nkung ist, daß Brodmanns Analysen auf Untersucher-
abha¨ngigen cytoarchitektonischen Kriterien beruhen und keine quantifizierten Untersu-
chungen darstellen, was durch die zu Brodmanns Lebzeiten eingeschra¨nkten technischen
Analyse-Mo¨glichkeiten erkla¨rt werden kann [Amunts und Zilles, 2001]. Diese Limitationen
sind eine Erkla¨rung dafu¨r, daß unter Verwendung der Hirnkarte von Brodmann im For-
mat des weithin verwendeten stereotaktischen Atlas von Talairach und Tournoux [Talai-
rach und Tournoux, 1988] (siehe Abb. 2.10) bei der anatomischen Identifikation aktiver
corticaler Areale, die mittels funktioneller Bildgebung erhoben wurden, ungenaue und
fehlerhafte Ergebnisse erzielt werden konnen[Amunts und Zilles, 2001].
Um die Grenzen corticaler Areale unter Beru¨cksichtigung der interindividuellen und
interhemispha¨rischen Variabilita¨t der corticalen Architektonik mittels objektiver cytoar-
chitektonischer Kriterien bestimmen zu ko¨nnen, ist es notwendig ein Kollektiv von post-
mortem Gehirnen cytoarchitektonisch Untersucher-unabha¨ngig zu untersuchen und die
statistisch quantifizierten Grenzen cytoarchitektonisch definierter corticaler Areale dreidi-
mensional zu rekonstruierten [Zilles et al., 2002b].
Aus diesem Grund wurde ein 3D-Atlas-System [Roland und Zilles, 1994; Roland und




Abbildung 2.10: Abbildung eines coronaren (obere Abb.) und transversalen (untere Abb.) Hirn-
schnitts des Referenzgehirns aus dem ”Co-planar stereotaxic Atlas of the Human Brain” von Talai-
rach und Tournoux (1988). Die Zahlen, z.B. 17, 18, 19 kennzeichnen die korrespondierenden Areale
von Brodmann: BA 17, BA 18 und BA 19 (Brodmann, 1909). Diese Abbildung wurde mit freundli-
cher Genehmigung des Thieme Verlags aus dem “Co-Planar Stereotaxic Atlas of the Human Brain”
von Talairach und Tournoux, 1988, Thieme Verlag, Stuttgart/New York, S. 25 u¨bernommen.
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cytoarchitektonischer automatisierter Analysen [Schleicher et al., 1998; Schleicher et al.,
1999] an einem Kollektiv von 10 postmortem Gehirnen entwickelt [Amunts et al., 2000;
Amunts und Zilles, 2001; Zilles et al., 2002b] (fu¨r technische Details siehe Abschnitt 3.2).
Die mittels Untersucher-unabha¨ngiger cytoarchitektonischer Analysen [Schleicher et
al., 1998; Schleicher et al., 1999] und Methoden der multivariaten Statistik [Schleicher
et al., 1998; Schleicher et al., 2000] im Sinne eines Ha¨ufigkeitsansatzes pra¨zise definier-
ten Grenzen cytoarchitektonisch definierter corticaler Areale werden in das Format des
MNI-Standard-Referenzgehirns, welches einen Mittelwert aus 27 MRT-Aufnahmen eines
einzelnen in vivo Gehirns repra¨sentiert [Holmes et al., 1998] [Evans et al., 1993; Collins
et al., 1994; Holmes et al., 1998] mittels linearer und nicht-linearer Transformation
angepaßt [Schormann und Zilles, 1998; Mohlberg et al., 2003] (fu¨r Details siehe Abschnitt
3.2). Das MNI-Standard-Referenzgehirn [Evans et al., 1993; Collins et al., 1994; Holmes
et al., 1998] entha¨lt dadurch die Grenzen cytoarchitektonisch definierter corticaler Areale
in Form von cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten [Zilles et al., 2002b].
Eine wichtige Motivation fu¨r die neurowissenschaftliche Anwendung dieser dreidimen-
sionalen cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten ist es, insbesondere vor dem Hin-
tergrund der engen Korrelation cytoarchitektonischer Struktur und Funktionalita¨t corti-
caler Areale [Zilles und Clarke, 1997; Roland und Zilles, 1998], Daten aus der funktionellen
Bildgebung mit cytoarchitektonischen Daten kombinieren zu ko¨nnen [Zilles et al., 2002b]
und so eine verla¨ssliche anatomische Identifikation funktionell aktiver corticaler Areale im
Sinne einer Wahrscheinlichkeitsaussage (Haufigkeitsaussage) erzielen zu k¨ onnen:
”Die kombinierte Analyse architektonischer Karten und Studien der funktionellen Bild-
gebung durch die Anwendung des neuen 3D-Wahrscheinlichkeits-Atlas-Systems ermo¨glicht
die U¨berpru¨fung der funktionellen Relevanz cytoarchitektonischer Parzellierung und eine
systematische Suche neuer, funktionell relevanter corticaler Areale“ [Zilles et al., 2002b,
eigene U¨bersetzung aus der englischsprachigen Originalarbeit, S. 599].
Nach Anpassung der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten auf die MRT-




individuellen Anpassung siehe Abschnitt 3.5.1] kann somit eine Aussage daru¨ber gemacht
werden, mit welcher Wahrscheinlichkeit (streng mathematisch handelt es sich bei der Stich-
probe von 10 postmortem Gehirnen um die relative Frequenz) ein cerebrales Volumenele-
ment des Probandengehirns einem bestimmten cytoarchitektonisch definierten corticalen
Areal zugeordnet werden kann (siehe Abb. 2.11).
Abbildung 2.11: Cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarten der visuellen corticalen Area-
le BA 17 (V1) (a), BA 19 (V2) (b), und hoC5 (V5/MT) (c), die auf die MRT-Aufnahme eines
Probanden dieser Studie abgebildet wurden. Es wurden die Schnitte ausgewa¨hlt, in denen sich
jeweils das Voxel mit der gro¨ßten Wahrscheinlichkeit (d.h. mit der gro¨ßten Anzahl u¨berlappender
postmortem Gehirne) befinden. Die Anzahl der u¨berlappenden postmortem Gehirne fu¨r jedes Vo-
xel in a) und b) ist durch den Farb-Balken kodiert. Blaue Voxel beispielsweise kennzeichnen die
U¨bereinstimmung mit einem postmortem Gehirn der 10 postmortem Gehirne, wa¨hrend rote Voxel
einen U¨bereinstimmung aller 10 postmortem widerspiegeln. Die rechte und linke Hemispha¨re der
Transversalschnitte sind mit R bzw. L gekennzeichnet.
”Zilles und Mitarbeiter haben es durch Einsatz des fernsehtechnischen Analysators MI-
KROVIDEOMAT erreicht, objektive quantifizierbare Kriterien fu¨r cytoarchitektonische
Studien zu schaffen. Die Messung erfolgt auf der Basis des Grauwertindex: ”Die Einfach-
heit und Schnelligkeit dieser Methode, der jederzeit mo¨gliche Vergleich zwischen Pra¨parat
und Messung und die quantitative Absicherung der feststellbaren architektonischen Unter-
schiede ko¨nnen Basis sein fu¨r weitere qualitative cytoarchitektonische Studien“ (Zilles et
al., 1978). Durch die modernen Methoden ist die Fortfu¨hrung der von Brodmann begon-
22
2.2. Cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarten
nenen Arbeit besser mo¨glich und die klassischen Untersuchungen der Leipziger Forscher
Flechsig (1920) u¨ber die Myelogenese und Pfeifers (1928) u¨ber die Architektonik gewinnen
erneut an Bedeutung“. Aus dem Nachwort von Ernst Winkelmann (Leipzig) und Karl Sei-
del (Berlin) des Nachdrucks der Vergleichenden Lokalisationslehre der Großhirnrinde von
Korbinian Brodmann (1909), Johann Ambrosius Barth Verlag, Leipzig, 1985, S. 331-332.
Cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarten wurden bisher fu¨r folgende cytoarchi-
tektonisch definierte corticale Areale und Faserbahnen publiziert:
• Prima¨r motorischer Cortex: BA 4a; BA 4p [Geyer et al., 1996].
• Prima¨r somatosensorischer Cortex : BA 3a; BA 3b; BA 1 [Geyer et al., 1999; Geyer
et al., 2000].
• Somato-Sensorischer Cortex: BA 2 [Grefkes et al., 2001].
• Sekunda¨r somato-sensorischer Cortex [Eickhoff et al., 2002]
• Pra¨motorischer Cortex: BA 6 [Geyer et al., 2004].
• Operculum parietale [Eickhoff et al., 2005b; Eickhoff et al., 2005c]
• Pyramidenbahn [Bu¨rgel et al., 2005; Rademacher et al., 2001a]
• Broca’s Sprachregion: BA 44; BA 45 [Amunts et al., 1999].
• Prima¨r auditorischer Cortex: Te 1.0; Te 1.1; Te 1.2 [Morosan et al., 2001; Rademacher
et al., 2001b].
• Corpus geniculatum mediale und Radiatio acustica [Bu¨rgel et al., 2005; Rademacher
et al., 2002].
• Amygdala, Hippocampus, Entorhinaler Cortex [Amunts et al., 2005b]
• Corpora mamillaria [Bu¨rgel et al., 2005]
• Fornix, Cingulum, Corpus callosum [Bu¨rgel et al., 2005]
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• Fasciculus longitudinalis superior, Fasciculus occipitofrontalis superior und inferior,
Fasciculus uncinatus [Bu¨rgel et al., 2005]
• Visueller Cortex: BA 17 (V1), BA 18 (V2) [Amunts et al., 2000] (siehe Abb. 2.11);
hOc5 (V5/MT) [Malikovic et al., 2001; Malikovic et al., 2005] (siehe Abb. 2.11);
Area VP und Area V4v [Rottschy et al., 2005].
Area AIP und Area VIP [Caspers et al., 2005]
• Corpus geniculatum laterale und Radiatio optica [Bu¨rgel et al., 1999; Bu¨rgel et al.,
2005].
Derzeit werden weitere cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarten erstellt, um
zuku¨nftig fu¨r den gesamten menschlichen Cortex, cytoarchitektonisch definierte corti-
cale und subcorticale Areale im Format eines 3D-Wahrscheinlichkeits-Atlas-Systems
¨
Fu¨r weiterfu¨hrende Details zu den cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten
siehe Abschnitt 3.2.
2.3 Visuell evozierte Potentiale (VEPs) und visuell evozier-
te Magnetfelder (VEFs) bei Schachbrettmusterumkehr-
reizung
Zur Untersuchung der Funktion und Integrita¨t des visuellen Systems werden visuelle Reize
repetitiv appliziert. Die hierdurch evozierten elektrischen Antworten werden mittels Elek-
troenzephalographie (EEG). Analog dazu werden die evozierten magnetischen Antworten
mittels MEG registriert. Um einerseits das Signal-Rausch-Verha¨ltnis der ermittelten Ant-
wort zu verbessern und andererseits diese Antworten besser aus der Hintergrundaktivita¨t
(aus der fortlaufenden rhythmischen Hirnaktivitat) extrahieren zu ko¨nnen, wird stan-
dardma¨ssig eine Mittelungstechnik verwendet [Dawson 1950; Chiappa, 1983; Steriade et
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2.3. Visuell evozierte Potentiale (VEPs) und visuell evozierte Magnetfelder (VEFs) bei
Schachbrettmusterumkehrreizung
al., 1990; Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993]. Dabei wird der visuelle Reiz mehrmals (z.B. 100 mal)
appliziert, und die registrierten Antwortsignale werden gemittelt. Die so erhaltene gemit-
telte Reizantwort wird im Fall elektrischer Felder als visuell evoziertes Potential (VEP)
und im Fall magnetischer Felder als visuell evoziertes Feld (VEF) bezeichnet [Halliday et
al., 1972].
(a) (b)
Abbildung 2.12: Verkleinerte Darstellung des in dieser Studie verwendeten Vollfeld-
Schachbrettmusterumkehrreizes mit 16 alternierenden (8 weiße und 8 schwarze) Schachbrettfeldern.
Jedes Quadrat hat in Originalgro¨ße ein Seitenla¨nge von 5,5 cm (10.5 ◦; 0.356 rad). Die Leuchtdichte
(Luminanz) des Schachbrettmuster liegt bei 117 cd/m2 fu¨r die weißen Felder und bei 0,7 cd/m2 fu¨r
die schwarzen Felder (Kontrast: 167). Die gesamte Bildgro¨sse betra¨gt 22 x 22 cm (40.3◦ x 40.3◦; 26
rad). Zu randomisierten Zeitpunkten wird zwischen den Schachbrettmustern a) und b) gewechselt
(siehe Abschnitt 3.3.2).
Bei der in der klinischen Routine ha¨ufig verwendeten Schachbrettmusterumkehrrei-
zung dienen alternierende schwarze und weisse Schachbrettfelder als visuelle Reize (siehe
Abb. 2.12). Die VEPs nach Schachbrettmusterumkehrstimulation setzen sich aus den drei
Komponenten N75, P100 und N145 zusammen [Halliday et al., 1972; Halliday et al., 1977].
Dabei beziehen sich die jeweiligen Komponenten N75, P100 und N145 auf den Zeitpunkt
nach Stimulus-Beginn (Stimulus-Onset), das bedeutet um 75 ms, um 100 ms und um 145
ms nach Stimulus-Beginn. Die entsprechenden Komponenten der mittels MEG ermittelten
VEFs werden als N75m, P100m und N145m bezeichnet [Nakamura et al., 1997; Hatanaka
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et al., 1997; Shigeto et al., 1998; Hashimoto et al., 1999]. Laufzeitunterschiede in VEPs
und VEFs werden in der klinischen Diagnostik zum Nachweis pathologischer Leitungs-
zeitverzo¨gerungen (z.B. bei Multipler Sklerose) verwendet [Lowitzsch et al., 2000]. Die
Messung magnetisch evozierter Felder mittels der in dieser Studie verwendeten Metho-
de MEG stellt ein nicht-invasives Verfahren mit hoher zeitlicher und im Gegensatz zur
Methode EEG mit hoher ra¨umlicher Auflo¨sung fu¨r die Untersuchung der Integrita¨t des
visuellen Systems dar.
2.4 Fragestellung
In der vorliegenden Arbeit sollen folgende Fragestellungen untersucht und beantwortet
werden:
1. Welche anatomischen Generatoren liegen den durch Schachbrettmusterumkehrrei-
zung visuell evozierten magnetischen Feldern zugrunde?
2. Wie verhalten sich die durch Mittelungstechnik bestimmten Zeitga¨nge der Stimulus-
gekoppelten Hirnaktivierungen?
3. La¨ßt sich anhand der Ergebnisse der anatomischen Generatoren und der zugeho¨rigen
Zeitga¨nge eine Aussage bezu¨glich sequentieller, paralleler und ru¨ckgekoppelter (Feedback-





Bei dem am Institut fu¨r Medizin im Forschungszentrum Ju¨lich verwendeteten MEG-
System, handelt es sich um ein Ganzkopf-Magnetometer-System (Magnes 2500 WH, 4-D-
Neuroimaging, San Diego, USA, siehe Abb. siehe Abb. 2.1, S. 8) mit 148 Magnetometern,
welche helmfo¨rmig u¨ber dem gesamten Kopf angeordnet sind (siehe Abb. 2.4, S. 10 und
Abb. 2.7, S. 14). Die einzelnen Magnetometer haben einen Durchmesser von 2,3 cm und
weisen untereinander einen Abstand von 2,9 cm auf (siehe Abb. 2.7, S. 14).
Die Wa¨nde der abgeschirmten Kammer (siehe Abb. 2.1, S. 8) bestehen aus einer Kup-
ferschicht, einer 8 mm dicken Aluminium-Schicht (mittig) und zwei jeweils 3 mm-dicken
μ-Metall-Lagen (außen und innen). Die 3 mm dicken μ-Metall-Lagen setzen sich jeweils
aus drei u¨berlappenden 1 mm dicken μ-Metall-Schichten zusammen. Durch die μ-Metall-
Schichten werden niedrigfrequente Magnetfelder abgeschirmt [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993].
Durch die Aluminium-Schicht wird eine effektive Abschirmung von externen hochfrequen-
ten Magnetfeldern ermo¨glicht. Da die Aluminium-Schicht eine Oxidschicht bildet und da-
durch nicht leitfa¨hig ist, ist sie zur Gewa¨hrleistung der elektrischen Leitfa¨higkeit an ihren
Kontaktstellen (z.B. am U¨bergang der MEG-Kabine zur Tu¨r des MEG-Systems, siehe
Abb. 2.1, S. 8) verkupfert.
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In der Abschirmkammer befindet sich ein mit 57 Liter flu¨ssigem Helium geku¨hlter
vakuumisolierter Dewar. -269◦ Celsius kaltes Helium sichert unter Ausnutzung quanten-
mechanischer Effekte [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993] einen supraleitenden Zustand der unterhalb
des Heliumbeha¨lters befindlichen SQUIDs (siehe Abb. 2.4, S. 10). Die geku¨hlten SQUIDs
sind somit in der Lage, die vom Gehirn produzierten sehr schwachen magnetischen Fel-
der zu messen. Interferenzeffekte innerhalb dieser SQUIDs bewirken eine Versta¨rkung der
schwachen Stro¨me, die bei Durchtritt zeitlich vera¨nderlicher Magnetfelder durch die Spu-
lenoberfla¨che der Magnetometer entstehen [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993]. Diese versta¨rkten
Stro¨me werden anschließend innerhalb der SQUIDs in Spannung konvertiert.
Zur Elimination sto¨render Magnetfelder externer Quellen werden Referenz-Sensoren
eingesetzt. In Falle dieser Studie wurden als Referenz-Sensoren Magnetometer verwen-
det. Diese Magnetometer-Referenz-Sensoren des Magnes 2500 WH-Systen setzen sich aus
sechs Magnetometern zusammen. Drei der Referenz-Sensoren sind in Betrieb. Die u¨brigen
drei Magnetometer-Referenz-Sensoren dienen als Ersatz-Sensoren. Zusa¨tzlich stehen fu¨nf
Gradiometer-Referenz-Sensoren zur Verfu¨gung, welche in dieser Studie nicht verwendet
wurden. Durch Referenz-Sensoren wird eine Verbesserung des Signal-Rausch-Verha¨ltnis-
ses ermo¨glicht. Um eine Interferenz mit den zu messenden Hirnsignalen zu verhindern, sind
diese Referenz-Sensoren im Dewar in gro¨sstmo¨glichen Abstand zu den MEG-Sensoren po-
sitioniert. Referenz-Sensoren detektieren sto¨rendes Umgebungsrauschen. Jeder Referenz-
Sensor hat eine bestimmte Ausrichtung, die einer der drei Koordinaten x, y oder z im Kar-
tesischen Koordinatensystem entspricht. Dadurch wird gewa¨hrleistet, daß Sto¨rsignale aus
allen drei Raum-Richtungen detektiert werden ko¨nnen. In einer Leermessung (ohne Pro-
band bzw. Patient) werden drei Gewichtsfaktoren fu¨r jeden der 148 MEG-Sensoren (3x148
Gewichte) derart bestimmt, daß der korrelierte Anteil zwischen Referenzsensoren und den
MEG-Sensoren (Aufnahmespulen) mo¨glichst klein ist (<1). In der endgu¨ltigen Messung
mit Proband bzw. Patient werden die Sto¨rsignale, die mit den Referenz-Sensoren ermit-
telt wurden, mit den drei Gewichtsfaktoren(<1) jedes einzelnen der 148 MEG-Sensoren
(Signalkana¨le) multipliziert. Dieses Produkt wird in einem weiteren Schritt von den Signal-
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kana¨len subtrahiert. Zur Registrierung der Kopfposition relativ zu den MEG-Sensoren der
Probanden bzw. Patienten werden fu¨nf Ringspulen an folgenden anatomischen Referenz-
punkten plaziert: Pra¨aurikularregion (erste Ringspule rechts, zweite Ringspule links) und
Frontalregion (dritte Ringspule rechts, vierte Ringspule links, fu¨nfte Ringspule mittig). Die
genaue Position der fu¨nf Ringspulen wird vor der endgu¨ltigen MEG-Messung u¨ber ein kom-
merziell erha¨ltliches Positions-Mess-System ermittelt (Polhemus, 3Space/Fastrak, USA).
Der Sender dieses elektromagnetischen Verfahrens ist fest mit der Kopfstu¨tze der MEG-
Liege verbunden. Mit dem Empfa¨nger (Abtastsensor in Form eines Stiftes, Polhemus,
3Space/Fastrak, USA) werden die fu¨nf Ringspulen nacheinander abgetastet. Vor und nach
MEG-Messung wird die genaue Spulen-Position (Polhemus, 3Space/Fastrak, USA)
mittels der 148 Magnetometer gemessen. Dabei wird der Wert der ersten Spulen-Messung
(vor der eigentlichen MEG-Messung) abgespeichert. Die Differenz zwischen der ersten und
der zweiten Messung (nach der MEG-Messung) wird zur Information des Experimentators
angezeigt, um eine Vera¨nderung der Kopfposition wa¨hrend der MEG-Messung abscha¨tzen
zu ko¨nnen. Zusa¨tzlich wird vor jeder ¨
Empfanger-Stift des Positions-Mess-
Die so ermittelte Kopfform wird einem ¨
MEG-Labor des Forschungszentrums Ju¨lich
individuellen MRT-Aufnahme in Uberein
Elektrische Herzaktivita¨t und Augenbewegungen werden u¨ber seperate Kana¨le auf-
gezeichnet, um bei der anschließenden Datenvorverarbeitung Artefakte, die mittels Elek-
trooculogramm (EOG) und Elektrokardiogramm (EKG) gemessen wurden, aus den MEG-
Signalen eliminieren zu ko¨nnen.
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Messung auch die gesamte Kopfoberflache mit dem
System abgetastet, um die Kopfform zu ermitteln.
spateren Schritt unter Zuhilfenahme einer im
entwickelten Transformationsmatrix mit der
stimmung gebracht.
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3.2 Cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarten der vi-
suellen corticalen Areale BA 17 (V1), BA 18 (V2) und
hOc5 (V5/MT)
An 5 weiblichen und 5 ma¨nnlichen postmortem Gehirnen wurden cytoarchitektonische
Analysen durchgefu¨hrt. Die 10 Gehirne stammten von Patienten des Ko¨rperspenderpro-
gramms des C. & O. Vogt Instituts fu¨r Hirnforschung der Heinrich-Heine-Universita¨t
Du¨sseldorf. Bis auf eine Patientin, die an einer transitorischen motorischen Sto¨rung litt,
waren in der Krankheitsgeschichte der Ko¨rperspender keine neurologischen oder psych-
iatrischen Erkrankungen bekannt [Amunts et al., 2000]. Die Autopsie wurde innerhalb
von 8 bis 24 Stunden nach Eintritt des Todes vorgenommen. Bei allen zehn postmortem
Gehirnen waren keine makro- oder mikroanatomischen Malformationen vorhanden.
U¨ber mehrere Monate wurden die zehn postmortem Gehirne in 4%iges nicht gepuffertes
Formalin oder in Bodians Lo¨sung, einer Mischung aus Formalin, Ethanol und Eisessig,
fixiert. Anschliessend wurde von den fixierten Gehirnen MRT-Aufnahmen mit einer 3D-
FLASH Pulssequence (Wiederholungsrate von 40 ms, Umkehrwinkel von 40 und Echozeit
von 5 ms) angefertigt (1.5 Tesla, 3D FLASH Siemens, Erlangen, Deutschland). Die so
erstellten MRT-Serien setzen sich aus 128 Schichten mit einer ra¨umlichen Auflo¨sung von
1 x 1 x 1.17 mm [Steinmetz et al., 1990] zusammen.
Nach Dehydrierung und Einbettung in Paraffin wurden die postmortem Gehirne in
einem weiteren Schritt entlang der coronaren Ebene in 20 μm du¨nne Scheiben geschnit-
ten (Polycut, R. Jung AG, Heidelberg, Deutschland). Fu¨r jedes Gehirn wurden insgesamt
6000-7500 solcher Koronarschnitte angefertigt. Wa¨hrend der Sektion wurden niedrig kon-
trastierte Photoaufnahmen der Oberfla¨che des noch nicht gefa¨rbten Paraffinblocks ange-
fertigt [siehe Amunts et al. 2004]. Von jedem 15-ten Schnitt wurde auf Glastra¨gern eine
Silberfa¨rbung angefertigt [Merker, 1983]. Durch diese unspezifische dunkle Zellfa¨rbung
ko¨nnen die Zellko¨rper in hohem Kontrast zum Hintergrund dargestellt werden. Dadurch
wurde ein zuverla¨ssige Segmentierung der dunkel gefa¨rbten Strukturen mittels automa-
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tiserter Grauwert Schwellenwert-Ermittelung mit geeigneter Aufnahmetechnik (KS400
Image Analyzing System, Care Zeiss, Deutschland) gewa¨hrleistet [Zilles et al., 2002b].
Jeder 60-te gefa¨rbte Coronarschnitt wurde mit einer charge-double-device (CCD) Ka-
mera digitalisiert (Sony, 8bit Grauwert Auflo¨sung). Die Aufnahmen der gefa¨rbten Schnitte
und die Aufnahmen der Oberfla¨che des ungefa¨rbten Paraffinblocks wa¨hrend der Sektion
dienten als Orientierungsreferenz fu¨r die 3D-Rekonstruktion nach der histologischer Un-
tersuchung der jeweiligen Corornarschnitte. Diese 3D-Rekonstruktionen wurden in einem
spa¨teren Schritt mit den vor Sektion und Einbettung in Paraffin angefertigten MRT-
Aufnahmen (siehe Absatz 2 in diesem Abschnitt) der postmortem Gehirne u¨bereinander-
gelagert. Dadurch wurde sichergestellt, daß unvermeidbare Verzerrungen, die durch die
Anfertigung der 20 μm Schichten und die folgenden histologische Untersuchungen hervor-
gerufen werden, bei der 3D-Rekonstruktion sicher detektiert und entfernt werden konn-
ten [Amunts et al., 2004; Henn et al., 1997; Mohlberg et al., 2003; Schormann und Zilles,
1998].
Die corticalen Grenzen der Areale V1, V2 und V5/MT (hOc5) in den jeweiligen 10 post-
mortem Gehirne wurden anhand Untersucher-unabha¨ngiger cytoarchitektonischer Krite-
rien, die auf dem sogenannten Grey-Level-Index (GLI) – zu deutsch: Grau-Wert-Index –
basieren, definiert [Schleicher et al., 1998; Schleicher et al., 1999; Schleicher et al., 2000;
Roland und Zilles, 1998]. Der GLI [Zilles et al., 1986; Schleicher und Zilles, 1990] misst
in jeder Volumeneinheit des zu untersuchenden Gehirngewebes die Volumenfraktion der
dort enthaltenden Zellko¨rper und ist hoch korreliert mit der Zellpackungsdichte der Neu-
rone [Wree et al., 1982]. Die Tatsache, daß der GLI durch die oft unvermeidbaren lokale
Unterschiede der Intensita¨t der Zellfa¨rbung unbeeeinflusst bleibt, macht ihn gegenu¨ber rein
optischer Zelldichte Messungen, die von der Intensita¨t der Zellfa¨rbung und dem Kontrast
zwischen Zellko¨rpern und Hintergrund abha¨ngen, weit u¨berlegen [Zilles et al., 2002b]. Der
GLI liegt der Annahme zugrunde, daß die lamina¨re Struktur an verschiedenen Orten inner-
halb eines cytoarchitektonischen Areals a¨hnlich ist und daß sich der GLI an dem U¨bergang
in ein anderes corticales Areal signifikant a¨ndert [Schleicher et al., 1998; Schleicher et al.,
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1999].
Die A¨nderung der lamina¨ren Struktur von der corticalen Oberfla¨che zur weißen Sub-
stanz ist durch GLI-Profile als quantitative Messung repa¨sentiert. Es wurden gleichweit
voneinander entfernte Zelldichteprofile gebildet. Die lamina¨re Struktur in jedem Zelldich-
teprofil setzt sich aus 10 Merkmal-Vektoren [Pearson, 1936; Dixon et al., 1988] zusammen.
Eine multivariate Datenanalyse wurde angewandt, um die Unterschiede in der lamina¨ren
Struktur zwischen zwei benachbarten Blocks der Zelldichteprofile zu detektieren [Schlei-
cher et al., 1999].
Zur Quantifizierung der Unterschiede in der lamina¨ren Struktur wurde die
Mahalanobis-Abstand-Funktion [Mahalanobis et al., 1949], die auf einer nicht euklidi-
schen Abstandsfunktion basiert, verwendet. Diese quantifizierten Unterschiede der la-
mina¨ren Struktur wurden verwendet, um die Lokalisation der cytoarchitektonischen Gren-
zen zu definieren [Schleicher et al., 1998; Schleicher et al., 1999; Schleicher et al., 2000].
Die so gewonnenen Grenzen der corticalen Areale V1 (BA 17), V2(BA 18) und V5/MT
(hOc5) der individuellen postmortem Gehirne wurden in einem weiteren Schritt einer
3D-Rekonstruktion unterzogen und in die korrespondierenden 3D-Rekonstruktionen der
jeweiligen postmortem Gehirne transferiert. Dabei wurden in zwei Schritten zuna¨chst eine
affine (lineare) und dann eine nicht-lineare Transformation angewandt [Schormann und
Zilles, 1998; Mohlberg et al., 2003], um das histologische Volumen der 10 postmortem Ge-
hirne in das T1-gewichtete MNI-Standard-Referenzgehirn, welches einen Mittelwert u¨ber
27 1,5 T MRI-Aufnahmen dieses in vivo Gehirns repra¨sentiert [Evans et al., 1993; Collins
et al., 1994; Holmes et al., 1998], in U¨bereinstimmung zu bringen.
Der Warping-Algorithmus, welcher ein individuelles cytoarchitektonisch untersuchtes
postmortem Gehirn auf das Referenzgehirn transformiert, wird inzwischen durch eine
schnelle und automatisierte Transformation realisiert, welche auf Prinzipien der Konti-
nuumsmechanik beruht [Mohlberg et al., 2003]. Es handelt sich dabei um eine geome-
trische Transformation, die eine Deformation aller Voxel innerhalb eines 3D-Datensatzes
erlaubt [Schormann und Zilles, 1998; Henn et al., 1997]. Anschliessend wurde fu¨r jedes
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Voxel berechnet, wieviele der zehn untersuchten postmortem Gehirne in diesem Voxel das
entsprechende cytoarchitektonisch definierte Areal aufweisen. Die Repra¨sentation der cy-
toarchitektonisch definierten corticalen Grenzen V1 (BA 17), V2 (BA 18) und V5 (hOc5),
die mittels elastischer Transformation [Mohlberg et al., 2003] und Superposition in das
Format des Standard Referenz Gehirns aus Montreal (MNI) [Evans et al., 1993; Collins
et al., 1994; Holmes et al., 1998] gebracht wurden, werden als cytoarchitektonische Wahr-
scheinlichkeitskarten [Zilles et al., 2002b] oder kurz Populationskarten des jeweils entspre-
chenden Areals [Roland und Zilles, 1994; Roland und Zilles, 1998; Zilles et al., 2002b]
bezeichnet. Cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten sind dreidimensional, wer-
den typischerweise farbkodiert dargestellt und repra¨sentieren den Grad der U¨berlappung
fu¨r jedes Voxels im Raum [Zilles et al., 2002b] (siehe Abb. 2.11, S. 22). Diese U¨berlappung
dru¨ckt sich als derjenige Prozentsatz der Anzahl der Gehirne aus, in denen ein gegebenes
Voxel mit einem bestimmten corticalen Areal u¨bereinstimmt.
Die Lokalisation, Cytoarchitektonik und das Verha¨ltnis zu makroanatomischen Land-
marken wie des Sulcus calcarinus zu BA 17 (V1) der cytoarchitektonischen Wahrschein-
lichkeitskarten von BA 17 (V1) und BA 18 (V2) wurde ausfu¨hrlich in Amunts et al.
(2000) beschrieben. Area hOc5 (V5) wurde als ein unabha¨ngiges cytoarchitektonisches
Areal im der Region des anterioren, inferior-lateral-occipitalen und superior occipitalen
Sulcus identifiziert [Malikovic et al., 2001]. Die Lokalisation von hOc5, das Verha¨ltnis zum
Sulcus occipitalis, die Cytoarchitektonik und Korrepondenz zu fMRI-Daten [Wilms et al.,
2005] sprechen dafu¨r, daß hOc5 als cytoarchitektonisches Korrelat V5/MT Areals beim
Menschen anzusehen ist [Malikovic et al., 2005].
3.3 Experiment
3.3.1 Probandenkollektiv
An der vorliegenden MEG-Studie nahmen sieben gesunde ma¨nnliche rechtsha¨ndige Pro-
banden im Alter von 26.8±4 Jahren teil (Alter ± Standardabweichung). Der Altersbereich
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lag bei 20 bis 32 Jahren. Alle sieben Probanden verfu¨gten u¨ber eine normale Sehscha¨rfe
oder einen zur normalen Sehscha¨rfe korrigierten Visus und wiesen keine neurologischen
Erkrankungen auf. Die Teilnahme am MEG-Experiment erfolgte in U¨bereinstimmung mit
den Richtlinien des Institutional Committee on Human Research gema¨ß den Richtlinien.
Vor der Durchfu¨hrung der MEG-Messung gaben alle Probanden nach Aufkla¨rung u¨ber
den Ablauf der Messung ihr schriftliches Einversta¨ndnis.
3.3.2 Schachbrettmusterumkehrreizung
Zur Evozierung visueller Antworten wurden Schachbrettmusterumkehrreize ausgewa¨hlt,
bei dem weiße Schachbrettfelder in schwarze Schachbrettfelder wechseln bzw. schwarze
Felder in weiße Felder wechseln (siehe Abb. 2.12, S. 24). Das Interstimulus-Intervall zwi-
schen aufeinander folgenden Schachbrettmusterumkehrreizen wurde gleichverteilt zwischen
2.5 s und 3.5 s randomisiert. Innerhalb der Interstimulus-Intervalle zwischen zwei Schach-
brettreizen fand keine Vera¨nderung des Schachbrettreizes statt. Insgesamt wurden 100
Einzelreize (Trials) in Form von Umkehrreizen (siehe Abb. 2.12, S. 24) pra¨sentiert. Das aus
weißen und schwarzen Feldern bestehende Schachbrettmuster wurde mit einem Visuellen-
Stimulus-Generator (VSG2/3f, Cambridge Research System Ltd.) generiert. Das Schach-
brettmuster wurde mit einem Spiegelsystem (VPL-X600E LCD Projektor von Sony), das
u¨ber dem liegenden Patienten plaziert war, in die MEG-Messkabine projiziert. Die Felder
des Schachbrettmusters setzten sich aus 4 x 4 abwechselnd schwarzen und weißen Qua-
draten zusammen. Jedes Quadrat hatte ein Seitenla¨nge von 5,5 cm (10.5 ◦; 0.356 rad).
Die Leuchtdichte (Luminanz) des Schachbrettmuster lag bei 117 cd/m2 fu¨r die weißen Fel-
der und bei 0,7 cd/m2 fu¨r die schwarzen Felder (Kontrast: 167). Die gesamte Bildgro¨sse
betrug 22 x 22 cm (40.3◦ x 40.3◦; 26 rad). Der Abstand vom Bildschirm zum Auge des
Probanden betrug 30 cm. Ein kleines rotes Quadrat von 0,58 cm Seitenla¨nge entspre-
chend einem Sehwinkel von 0.04 rad (1.1◦ x 1.1◦) in der Mitte des Bildschirms diente als
Fixationspunkt.
Die genauen Zeitpunkte des Beginns des Bildaufbaus der visuellen Stimuli auf dem
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Bildschirm wurde mit einer schnellen Photodiode (Silicon PN photo diode BPW21R, VIS-
HAY, Anstiegszeit und Abfallzeit 3 As, Frequenzbereich der ho¨chsten Sensitivita¨t: 420
nm–675 nm (Maximum bei 565 nm), entsprechend dem Spektralbereich des menschli-
chen Sehens), bestimmt. Diese Diode war mit einem Oszilloskop verbunden, so dass eine
hochpra¨zise Bestimmung der Zeitpunkte des Beginns der Stimuluspra¨sentation auf dem
Bildschirm gewahrleistet wurde. Die Zeitverzo¨gerung innerhalb des LCD-Projektor(VPL-
X600E LCD Projektor von Sony) zwischen der Ankunft der Information des visuellen
Stimulus von der VSG Card (VSG2/3f, Cambridge Research System Ltd.) bis zum Be-
ginn des Stimulusaufbaus auf dem Bildschirm betrug 13,6 ms ± 0.1 ms und wurde durch
die entsprechende Versetzung der Triggerzeitpunkte bei der Bestimmung der Stimulus-
gekoppelten Latenzen beru¨cksichtigt. In U¨bereinstimmung mit Stephen et al. (2002) wur-
den diejenigen Zeitpunkte gewa¨hlt, die mit dem Beginn des Bildaufbaus korrespondieren.
Die Zeit von Beginn des Bildaufbaus bis zum Ende des Bildaufbaus betrug 14,6 ms ± 0.1
ms.
3.3.3 MEG Messung
Die visuell evozierten magnetischen Felder wurden mittels eines Ganzkopf-
Magnetometersystems mit 148 Magnetometern (Magnes 2500 WH, 4-D-Neuroimaging,
San Diego, USA, siehe Abb. 2.1, S. 8) registriert. Die Messung erfolgte in liegender
Position der Probanden. Vor der MEG-Messung wurden die Probanden instruiert, das
in der Mitte des Bildschirms befindliche kleine rote Quadrat wa¨hrend der gesamten
Messung zu fixieren. Zus
¨
atzlich wurden die Probanden angehalten, ihren Kopf wa¨hrend
der gesamten Messung nicht zu bewegen und ruhig zu liegen. Die magnetischen Felder
wurden mit einer Samplingrate von 1017.25 Hz und einer Bandbreite von 0.1 Hz bis
400 Hz aufgenommen. Zur Registrierung von Augenbewegungen und der elektrischen
Herzaktivita¨t wurden zusa¨tzlich zu den MEG-Sensoren Elektrooculogramm- (EOG) und
Elektrokardiogramm (EKG)-Kana¨le verwendet.
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3.3.4 Anpassung Magnetenzephalographischer (MEG) und Magnetre-
sonanztomographischer (MRT) Daten
Nach der MEG-Messung wurde bei allen sieben Probanden eine strukturelle Magnetreso-
nanztomographie Aufnahme mit einem hochauflo¨senden 1,5 T Siemens Sonata Magnetom
Vision System (Firma Siemens, Erlangen, Deutschland) durchgefu¨hrt. Die Pixelgro¨sse fu¨r
jede T1-gewichtetete sagittale Schicht betrug 0.48 x 0.48 mm2 mit einem Abstand zwischen
den Schichten von 1,5 mm. Es wurde ein isometrisches Volumen mit einer Voxelgro¨sse von
1x1x1 mm3 errechnet, um koronare und axiale Schichtbilder zu rekonstruieren.
Mit einer im MEG-Labor des Forschungszentrums Ju¨lich entwickelten Transforma-
tionsmatrix wird die individuellen MRT-Aufnahme des Probanden mit der durch das
Positions-Mess-Systems (Polhemus, 3Space/Fastrak, USA) ermittelten Kopfform u¨berein-
ander gelagert (siehe auch Abschnitt 3.1).
3.4 Datenanalyse
3.4.1 Vorverarbeitung der MEG-Signale
Zur Detektion und Eliminierung von Artefakten wurden die gemessenen MEG-Signale mit
einem Bandpass von 0.5-200 Hz gefiltert. Zusa¨tzlich wurde mittels eines 50 Hz Kerbfil-
ters das Netzbrummen und dessen Harmonische herausgefiltert. Die durch Koregristrie-
rung von MEG-Signalen mit EOG und EKG-Signalen detektierten Augenbewegungs- und
EKG-Artefakte in den magnetischen Feldern wurden unter Zuhilfenahme der Independent
Component Analysis (ICA) [Bell und Sejnowski, 1995; Jahn et al., 1998] entfernt.
In einem weiteren Schritt wurden die MEG-Signale in einem Zeitintervall von 500 ms
vor Stimulusbeginn bis 2000 ms nach Stimulusbeginn gemittelt (siehe Abb. 3.1). Zur Ex-
traktion der physiologisch relevanten Aktivita¨t wurde die bereits bei 0.5-200 Hz gemittelte
Antwort in einem anschließenden Schritt mit einem Bandpass von 3-45 Hz gefiltert (BTI-
Butterworth-Filter 2ter Ordnung, Grenzen des Bandpassfilters: 2.3 Hz und 45.3 Hz, Firma
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Abbildung 3.1: Gemittelte MEG-Signale der eines Probanden nach Beseitigung der
Augenbewegungs- und EKG-Artefakte mittels ICA. Die abfallende Flanke der Stufe in der schwar-
zen durchgehenden Linie unterhalb der gemittelten MEG-Signale (rot) zeigt den Triggerkanal der
Schachbrettmusterumkehrreizung (fu¨r technische Details zum Triggerkanal und Stimulus-Onset
siehe Abschnitt 3.3.2). Die Darstellung der ermittelten MEG-Signale erfolgte mit einer im MEG-
Labor des Forschungszentrum Ju¨lich verwendeten BTI-Software der Firma 4-D Neuroimaging (San
Diego, USA).
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4-D Neuroimaging, San Diego).
3.4.2 Magnetfeld-Tomographie (MFT)
Um die zugrundeliegenden Quellen der gemessenen MEG-Signale zu bestimmen, wurde ein
nicht-lineares iteratives Ru¨ckrechnungsverfahren, die sogenannte Magnetfeld-Tomographie
(MFT) [Ioannides et al., 1990], angewandt. Die MFT rekonstruiert zu jedem Zeitpunkt in
jedem cerebralen Volumenelement (Voxel) die cerebrale Stromdichte, d.h. den von aussen
messbaren Nettostrom. Hierzu wird die Stromdichte mittels eines Wahrscheinlichkeitsan-
satzes als gewichtete Summe der Sensitivita¨tsprofile der MEG-Sensoren entwickelt.
Um auch tiefere Quellen detektieren zu ko¨nnen, wurden die Sensitivita¨tsprofile mit
einem Gaußschen Gewichtsfaktor [Ioannides et al., 1990] in Richtung des Scha¨delinneren
gestreckt. Die Parameter dieser Gewichtsfaktoren wurden fu¨r jedes individuelle Gehirn ge-
eicht. Hierzu wurde im jeweiligen Gehirn eine gro¨ssere Anzahl von oberfla¨chlich, tiefen und
intermedia¨ren Dipolen plaziert. Mittels eines Optimierungsverfahren wurden die Gewichts-
faktoren so gewa¨hlt, daß oberfla¨chliche, tiefe und intermedia¨re Dipole mit mo¨glichst großer
Genauigkeit lokalisiert werden konnten. Diese aufwendige Prozedur bewirkt, daß - anders
als bei den klassischen Minimum-Norm-Inversverfahren- die cerebrale Stromdichte nicht
artefiziell an die Hirnoberfla¨che projiziert wird [Ioannides, 1994; Taylor et al., 1999]. Der
fu¨r eine stabile Invertierung (d.h. fu¨r die Bestimmung der Entwicklungs-Koeffizienten der
cerebralen Stromdichte) no¨tige Regularisierungsparameter wurde durch Testdurchga¨nge
mittels simulierter Daten bestimmt. Fu¨r jeden Probanden wurden drei hemispha¨rische
Quellra¨ume (source spaces) definiert, die dem linken, rechten und occipitalen Anteil des
Gehirns entsprechen. Die MFT wird separat fu¨r die dem jeweiligen Quellraum am na¨chsten
liegenden 90 Kana¨le gerechnet, um die neuromagnetische Aktivita¨t zu rekonstruieren. Die
Rekonstruktion wurde auf ein aus 2601 Gitterpunkten bestehendes regelma¨ssiges angeord-
netes Gitter durchgefu¨hrt. Der Abstand der Gitterpunkte fu¨r alle drei Quellra¨ume betrug
10 mm, da fu¨r jedes Gehirn die gleiche Anzahl von Gitterpunkten verwendet wurde.
Die Magnetfeld-Tomographie (MFT) liefert eine ra¨umliche und zeitliche Verteilung
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der zugrundeliegenden Stromsta¨rke der neuromagnetischen Felder des zu untersuchenden
Gehirns [Ioannides et al., 1990]. Der in der MFT verwendete iterative Algorithms ist somit
in der Lage, die im Gehirn verteilten Quellen zu identifizieren. Insbesondere mu¨ssen keine
a priori-Annahmen u¨ber die Anzahl der aktiven Quellen gemacht werden.
3.4.3 Bestimmung der Regions Of Interest (ROIs)
Zur Erfassung der Hirnareale, welche signifikante stimulusgekoppelte Antworten aufwei-
sen, wurden sogenannte Regions of Interest (ROIs) nach folgender funktionellen Kriterien
bestimmt:
In jedem einzelnen Voxel wurde der Betrag der Stromdichte j(r, t) bestimmt. In einem
na¨chsten Schritt wurde eine Baseline-Korrektur mittels des Betrags der Stromdichte ‖
j(r, tpra¨) ‖ im Pra¨stimulusintervall tpra¨ von -500 ms bis 0 ms durchgefu¨hrt. In jedem Voxel
wurde die 99-te Perzentile der Verteilung von ‖ j(r, tpra¨) ‖ von ‖ j(r, t) ‖ subtrahiert,
um ein Konfidenzniveau zu ermitteln. Dadurch konnte bestimmt werden, ob eine Antwort
den Pra¨stimulusbereich u¨berschreitet. Ein ROI musste definitionsgema¨ss einen ra¨umlichen
Peak des um die Baseline korrigierten Betrags der Stromdichte innerhalb der ersten 300
ms nach Stimulus-Onset mit einer Aktivierungsdauer und einer stabilen Lokalisation von
mindestens 10 ms aufweisen.
3.5 Anatomische Identifikation aktiver Generatoren mittels
cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarten
3.5.1 Anpassung von cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten
und MRT-Daten
Die anatomische Identifikation aktiver Generatoren erfordert, dass wir die Lage und
ra¨umliche Ausdehnung der MFT-Aktivierung mit der Lage und ra¨umlichen Ausdehnung
der anatomischen Wahrscheinlichkeitskarten vergleichen. Hierzu mu¨ssen drei verschiedene
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dreidimensionale Datensa¨tze u¨bereinandergelagert und miteinander verglichen werden: (i)
die anatomische MRT-Aufnahme, (ii) die rekonstruierte cerebrale Stromdichte und (iii)
die anatomische Wahrscheinlichkeitskarte. Der Abgleich dieser drei Datentypen erfordert
ein gemeinsames Datenformat. Dementsprechend wurden alle drei Datensa¨tze auf eine
gemeinsame Voxelgro¨sse von 1 x 1 x 1 mm3 angepasst.
Die anatomische MRT-Aufnahme sowie die rekonstruierte cerebrale Stromdichte be-
ziehen sich auf ein Gehirn eines einzelnen Probanden. Im Gegensatz hierzu bezieht
sich eine anatomische Wahrscheinlichkeitskarte auf das MNI-Standard-Referenzgehirn.
Wa¨hrend die anatomischen Wahrscheinlichkeitskarten “statische” dreidimensionale Da-
tensa¨tze sind, handelt es sich bei der rekonstruierten cerebralen Stromdichte um einen “dy-
namischen” dreidimensionalen Datensatz, d.h. um eine Sequenz von 3000 dreidimensiona-
len Datensa¨tzen (von denen jeder mehrere Tausend Voxel entha¨lt), da unser peristimulus-
Zeitfenster 3000 Zeitpunkte entha¨lt. Um die rekonstruierte cerebrale Stromdichte mit den
anatomischen Wahrscheinlichkeitskarten zu vergleichen, kann man zwei Strategien verfol-
gen: (i) Die rekonstruierte cerebrale Stromdichte eines jeden Probanden wird auf das MNI-
Standard-Referenzgehirn mit linearen und nicht-linearen Transformationen [Mohlberg et
al., 2003] u¨bertragen. (ii) Mit den entsprechenden Transformationen werden umgekehrt
die anatomischen Wahrscheinlichkeitskarten vom MNI-Standard-Referenzgehirn auf das
jeweilige Probandengehirn u¨bertragen (Abb. 2.11, S. 22).
Strategie (i) ist nachteilig, da die Transformation der zeitlichen Abfolge von 3000 Da-
tensa¨tzen der rekonstruierten cerebralen Stromdichte sehr Rechenzeit-intensiv ist. Deswe-
gen wurde in dieser Arbeit Strategie (ii) gewa¨hlt, so dass nur eine Transformation der “sta-
tischen” anatomischen Wahrscheinlichkeitskarten (vom MNI-Standard-Referenzgehirn auf
das jeweilige Probandengehirn) no¨tig ist, um die rekonstruierte cerebrale Stromdichte zu
den 3000 verschiedenen Zeitpunkten zu untersuchen. Strategie (ii) ist außerdem deswegen
vorteilhaft, da sie es erlaubt die rekonstruierte cerebrale Stromdichte im Zusammenhang
mit der Makroanatomie des jeweiligen individuellen Gehirns zu analysieren, und es somit
erleichtert, Aktivierungen, die sich bezu¨glich Lage, Ausdehnung und Zeitgang unterschei-
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den, besser voneinander abzugrenzen, da Verzerrungen durch lineare bzw. nicht-lineare
Transformationen vermieden werden.
Um die individuellen MRT-Aufnahmen der jeweiligen Probanden mit den cytoarchitek-
tonischen Wahrscheinlichkeitskarten V1, V2 und V5 [Amunts et al., 2000; Malikovic et al.,
2001] zu fusionieren, wurde somit das MNI-Standard-Referenzgehirn [Evans et al., 1993;
Collins et al., 1994; Holmes et al., 1998], welches die quantifizierte cytoarchitektonischen
Grenzen corticaler Areale in Form der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten
entha¨lt [Zilles et al., 2002b], mittels einer nicht-linearen Transformation [Mohlberg et al.,
2003] auf das jeweilig zu untersuchende Probandengehirn angepasst [Dammers et al., 2004;
Mohlberg et al., 2005]. Auf diese Weise konnte fu¨r jedes der sieben Probandengehirne der
vorliegenden Studie, von denen nur makroanatomische Information in Form von MRT Auf-
nahmen vorliegen, eine Wahrscheinlichkeitsaussage bezu¨glich der Ausdehnung und Lage
cytoarchitektonisch definierter Areale gemacht werden.
Mit den im folgenden aufgelisteten Gro¨ßen konnte eine quantitative anatomische Iden-
tifikation der aktiven Hirnareale durchgefu¨hrt werden. Die Methoden der Abschnitte 3.5.3–
3.5.5 ermo¨glichen es, die Na¨he zwischen einer Aktivierung und einer cytoarchitektonischen
Wahrscheinlichkeitskarte fu¨r V1 (BA 17), V2 (BA 18) oder V5 (hOc5) zu quantifizieren
und setzen dabei die Identifikation eines ROIs voraus. Im Gegensatz hierzu bestimmt die
Methode aus Abschnitt 3.5.6 das Verha¨ltnis der Aktivierung in V1 im Vergleich zur Akti-
vierung in V2, wobei es die cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarte fu¨r V1 bzw. V2
zur Berechnung der Gesamtaktivita¨t in V1 bzw. V2 verwendet. Hierfu¨r ist insbesondere
keine vorherige ROI-Bestimmung no¨tig.
Im Folgenden werden die corticalen Areale BA 17 (Area striata, V1), BA 18 (Area
occipitalis, V2) und hOc5 (human occipital cortex 5, V5) aus U¨bersichtgru¨nden als V1,
V2 bzw. V5 bezeichnet.
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3.5.2 Orte maximaler Aktivierung
Es wurden alle ROIs detektiert, die in visuellen corticalen Arealen innerhalb der ersten
300 ms nach Stimulus-Beginn aktiviert waren [Barnikol et al., 2004; Barnikol et al., 2005].
In einem Zeitgang sequentieller Aktivierung in einem ROI wurde der Zeitpunkt tmax und
die Lokalisation rmax der maximalen Aktivita¨t des betreffenden ROI ausgewa¨hlt. Zum
Zeitpunkt tmax und der Lokalisation rmax ist die ra¨umliche Trennscha¨rfe des ROIs sta¨rker
im Vergleich zu benachbarten Aktivita¨ten. Aus diesem Grund wird die U¨berlappung von
ROI und jeweils korrespondierender cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarte zum
Zeitpunkt tmax und am Ort rmax berechnet.
3.5.3 U¨berlappung zwischen ROI und cytoarchitektonischer Wahr-
scheinlichkeitskarte
Da die ra¨umliche Ausdehnung der rekonstruierten Stromdichte in Abha¨ngigkeit vom
Signal-Rausch-Verha¨ltniss und der Tiefe der Quelle erheblich variieren kann, wurde ein
Schwellenwert von 70% der maximalen Aktivita¨t verwendet, um nur starke Aktivita¨t zu
extrahieren. Das bedeutet, daß ein ROI nur Voxel entha¨lt, welche eine Aktivita¨t aufweisen,
die mindestens 70% der maximalen Aktivita¨t des ROIs betra¨gt. Die maximale Aktivita¨t
eines ROIs ist die Aktivita¨t zum Zeitpunkt tmax in dem Voxel (am Ort rmax), welches die
sta¨rkste Aktivierung aufweist.
Analog zum gewa¨hlten Schwellenwert fu¨r die maximale Aktivita¨t eines ROI, wur-
de auch fu¨r die cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten ein Schwellenwert fest-
gesetzt. Dadurch war gewa¨hrleistet, dass nur diejenigen Voxel der cytoarchitektoni-
schen Wahrscheinlichkeitskarten extrahiert wurden, die mit einer ausreichend hohen
Wahrscheinlichkeit in einem cytoarchitektonisch definierten Areal zu finden sind. Fu¨r
die cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten der Areale V1 und V2 wurde ein
Schwellenwert von 50% festgelegt. Dieser 50%-Schwellenwert wurde in vergangenen PET-
Studien standardma¨ßig verwendet (siehe Larsson et al., 2002). Die Volumina der 50%-
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Wahrscheinlichkeitskarten von V1 bzw. V2 betragen im MNI-Referenzgehirn 41.90 cm3
bzw. 36.16 cm3, was dem Volumen von Kugeln mit den Radien 2.15 cm bzw. 2.05 cm ent-
spricht. Eine 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von z.B. von V1 entha¨lt dabei nur die Voxel,
welche mit mindestens 50% Wahrscheinlichkeit – also in 5 von 10 post mortem-Gehirnen
– zu V1 geho¨ren. Die Lokalisation und Ausdehnung der cytoarchitektonisch definierten
Areale wurde in einem na¨chsten Schritt mit den rein funktionell ermittelten ROIs vergli-
chen.
Area V5 ist deutlich kleiner als Area V1 und Area V2 [Malikovic et al., 2001] (sie-
he Abb. 2.11, S. 22). Das Volumen der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von V5 im MNI-
Referenzgehirn betra¨gt 0.36 cm3, was dem Volumen einer Kugel mit Radius 0.44 cm ent-
spricht. Die Volumina der 50%-Wahrscheinlichkeitskarten von V1 bzw. V2 sind somit mehr
als 100mal gro¨ßer als das Volumen der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von V5. Zudem ist
das Volumen der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von V5 gering im Vergleich zu dem Volu-
men des fu¨r die MEG-Ru¨ckrechnung verwendeten “MFT-Voxels”, welches ca. 1 cm3 misst.
Letzteres wird durch den Abstand der Gitterpunkte bestimmt, welcher – je nach Kopf-
gro¨ße – ca. 1 cm betra¨gt. Um die geringe Gro¨ße von V5 zu kompensieren, verwenden wir
fu¨r V5 eine 30%-Wahrscheinlichkeitskarte, die im MNI-Referenzgehirn ein Volumen von
3.33 cm3 hat, welches einer Kugel mit Radius 0.93 cm entspricht. Die hier angefu¨hrten
Werte im MNI-Referenzgehirn beziehen sich auf V1, V2 und V5 in beiden Hemispha¨ren.
Um die U¨berlappung zwischen dem jeweiligen 70%-ROI (zum Zeitpunkt tmax der
Peak-Aktivierung) und der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von V1 oder V2 bzw. der 30%-
Wahrscheinlichkeitskarte von V5 zu berechnen, wurden alle Voxel, die sowohl im 70%-ROI
als auch der korrespondierenden 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von V1 oder V2 bzw. der
30%-Karte von V5 geza¨hlt. Die so ermittelte Anzahl der u¨bereinstimmenden Voxel wurde
anschließend mit der Anzahl der Voxel des Referenzvolumens dividiert. Um einen Vergleich
mit angemessener Referenz zu ermo¨glichen, wurde das kleinere Volumen als Referenzvo-
lumen definiert. Das bedeutet, wenn z.B. das Volumen des 70%-ROI im Vergleich zu dem
Volumen der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte kleiner ausfa¨llt, wurde die Anzahl der Voxel
43
Kapitel 3. Material und Methoden
des 70%-ROIs als Referenzvolumen ausgewa¨hlt.
3.5.4 Mittlerer Voxel-zu-Voxel-Abstand zwischen ROI und cytoarchi-
tektonischer Wahrscheinlichkeitskarte
Der mittlerer Voxel-zu-Voxel-Abstand zwischen einem 70%-ROI und einer 50%- bzw. 30%-
Wahrscheinlichkeitskarte wird in folgender Weise bestimmt. Wir ermitteln fu¨r jedes Voxel
des 70%-ROIs den kleinsten Abstand zum na¨chstgelegenen Voxel der 50%- bzw. 30%-
Wahrscheinlichkeitskarte. Der Mittelwert all dieser Werte ist der mittlere Voxel-zu-Voxel-
Abstand zwischen dem 70%-ROI und der 50%- bzw. 30%-Wahrscheinlichkeitskarte. Diese
Gro¨ße ermittelt, ob und in welchem Ausmaß das ROI nicht mit der jeweiligen cytoarchi-
tektonischen Wahrscheinlichkeitskarte u¨berlappt. Insbesondere wird hierdurch die ra¨um-
liche Ausdehnung des nicht-u¨berlappenden Anteils von 70%-ROI und 50%- bzw. 30%-
Wahrscheinlichkeitskarte abgescha¨tzt.
3.5.5 Minimaler Abstand zwischen maximaler MFT-Aktivierung und
cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarte
Es wurde der kleinste Abstand zwischen einer 50%- bzw. 30%-Wahrscheinlichkeitskarte
und rmax, dem Ort maximaler Aktivierung des ROIs, bestimmt. Auf diese Weise wird
ermittelt, ob die sta¨rkste Aktivierung innerhalb einer Wahrscheinlichkeitskarte liegt bzw.
wie weit sie von der Wahrscheinlichkeitskarte entfernt ist.
3.5.6 Verha¨ltnis der anatomisch gewichteten Aktivierung in V1 und V2
Die cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten von V5 weisen keine U¨berlappung
mit den cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten von V1 bzw. V2 auf. Im Ge-
gensatz dazu u¨berlappen die Wahrscheinlichkeitskarten von V1 und V2 in betra¨chtlichem
Ausmaß (Abb. 3.2, S. 45). Um die anteilige Aktivierung von V1 und V2 fu¨r jede Kom-
ponente (N75m, P100m und N145m) separat abzuscha¨tzen, wird das Verha¨ltnis zwischen
A1, der anatomisch gewichteten Aktivierung in V1, und A2, der anatomisch gewichteten
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Aktivierung in V2, bestimmt. Die anatomisch gewichtete MFT-Aktivierung in einem Voxel
der Wahrscheinlichkeitskarte von V1 bzw. V2 ist das Produkt aus MFT-Aktivierung und
der durch die jeweilige Wahrscheinlichkeitskarte gegebenen anatomischen Gewichtung des
Voxels. Die anatomische Gewichtung eines Voxels wird berechnet als Wert der Wahrschein-
lichkeitskarte dividiert durch die Summe der Werte aller Voxel der Wahrscheinlichkeits-
karte. Die anatomisch gewichtete MFT-Aktivierung in V1 bzw. V2 wird dann ermittelt,
indem die anatomisch gewichteten MFT-Aktivierung in jedem Voxel der gesamten Wahr-
scheinlichkeitskarte von V1 bzw. V2 u¨ber die gesamte Wahrscheinlichkeitskarte von V1
bzw. V2 aufsummiert wird. Die Summation la¨uft hierbei u¨ber die gesamte Wahrschein-
lichkeitskarte und ist nicht auf die 50%-Wahrscheinlichkeitskarte beschra¨nkt. A1 und A2,
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∑
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‖j(rj , t)‖ ist der Betrag der mittels MFT ermittelten cerebralen Stromdichte im Voxel mit
Index j zur Zeit t. p(1)j bzw. p
(2)
j bezeichnen die anatomische Gewichtung des Voxels mit
Index j von V1 bzw. V2. w(1)j bzw. w
(2)
j sind der Wert der Wahrscheinlichkeitskarte von V1
bzw. V2 im Voxel mit Index j. Der Wert eines Voxels einer Wahrscheinlichkeitskarte liegt
zwischen 1 und 10, entsprechend einem oder zehn u¨berlappenden post mortem-Gehirnen
(siehe Abb. 2.11, S. 22).
∑
j (Voxel in V1) bzw.
∑
j (Voxel in V2) bedeutet, dass u¨ber alle Voxel
in V1 bzw. V2 summiert wird.
Zu den jeweiligen Zeitpunkten t, die den Komponenten N75m, P100m bzw. N145m
entsprechen, lautet das Verha¨ltnis zwischen der anatomisch gewichteten Aktivierung in
V1 und der anatomisch gewichteten Aktivierung in V2: A1(t)/A2(t).
Die in Gleichung (3.2) definierte anatomische Gewichtung ergibt u¨ber alle Voxel einer
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Abbildung 3.2: 50% Wahrscheinlichkeitskarten mit U¨berlappung von fu¨nf der zehn postmortem
Gehirne der Areale V1 (BA 17) und V2 (BA 18) eines Probanden dieser Studie nach Transformation
vom MNI-Standard-Referenzgehirn. Dargestellter Transversalschnitt mit maximaler U¨berlappung
zwischen den cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten von V1 und V2. Gelbe Voxel und
blaue Voxel sind jeweils exklusiv nur V1 bzw. V2 zuzuordnen. Rote Voxel geho¨ren sowohl zur
cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarte von V1 als auch zur cytoarchitektonischen Wahr-
scheinlichkeitskarte von V2.
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Wahrscheinlichkeitskarte aufsummiert per definitionem den Wert 1:
∑
j (Voxel in V1)
p
(1)
j = 1 ,
∑
j (Voxel in V2)
p
(2)
j = 1 . (3.3)
Hierdurch wird sichergestellt, dass bei der Bestimmung der anatomisch gewichteten Akti-
vierung in V1 bzw. V2 die MFT-Aktivierung u¨ber die Wahrscheinlichkeitskarte gemittelt
unvera¨ndert bleibt und insbesondere die MFT-Aktivierung nicht in einem der Areale un-
zula¨ssigerweise ho¨her bewertet wird. Vielmehr wird durch die anatomische Gewichtung
bewirkt, dass die MFT-Aktivierung an Orten mit hoher bzw. niedriger anatomischer Ge-
wichtung, d.h. an Orten, die mit grosser bzw. geringer Wahrscheinlichkeit zu V1 bzw. V2
geho¨ren, sta¨rker bzw. schwa¨cher beru¨cksichtigt wird. Auf diese Weise wird beru¨cksichtigt,
daß die Wahrscheinlichkeitskarten von V1 und V2 unterschiedliche geometrische Eigen-
schaften haben: Die Wahrscheinlichkeitskarte von V2 ist ra¨umlich deutlich mehr ausge-
dehnt als die eher fokal zentrierte Wahrscheinlichkeitskarte von V1 (Abb. 2.11, S. 22): Dies
zeigt sich im Verha¨ltnis der Volumina der 10%-, 50%- und 100%-Wahrscheinlichkeitskarten
von V1 zu den Volumina der 10%-, 50%- und 100%-Wahrscheinlichkeitskarten von V2 im
MNI-Referenzgehirn, welche jeweils 1.21, 0.89 und 0.05 lauten.
Fu¨r die Bestimmung der in den Abschnitten 3.5.3-3.5.6 definierten Gro¨ßen werden
jeweils die gesamten Wahrscheinlichkeitskarten von V1 bzw. V2 verwendet, welche Voxel
aus beiden Hemispha¨ren enthalten. Im Gegensatz hierzu werden zur Untersuchung der
ROIs in der Na¨he von V5 (mit den Gro¨ßen aus den Abschnitten 3.5.3-3.5.5) nur unilaterale
Wahrscheinlichkeitskarten von V5 verwendet, da in allen sieben Probanden dieser Studie
V5 jeweils nur unilateral aktiviert wurde.
Alle in den Abschnitten 3.5.3-3.5.6 definierten Gro¨ßen werden fu¨r jeden Proband ein-
zeln berechnet. Die Ergebnisse werden in einem folgenden Schritt jeweils u¨ber alle Pro-
banden gemittelt bzw. statistisch ausgewertet.
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3.6 Latenzen und Normierung
Eine Quantifizierung des zeitlichen Musters der Reizantworten aller ROIs wurde folgender-
maßen durchgefu¨hrt: Fu¨r jedes ROI wurde die Lokalisation rmax maximaler Aktivierung
(innerhalb der ersten 300 ms nach Stimulus-Beginn) bestimmt. Die Latenzen der maxima-
len Aktivierungen des um die Baseline korrigierten Betrags ‖ j(rmax, t) ‖ der Stromdichte
wurden fu¨r alle maximalen Aktivierungen detektiert. Anschließend wurde die Amplitude
der verschiedenen Aktivierungen bestimmt. Das Inversverfahren MFT liefert die Strom-
dichte in willku¨rlichen Einheiten [Ioannides et al., 1990]. Um nicht nur die Latenzen der
Aktivierungen, sondern auch ihre Amplituden u¨ber alle sieben Probanden vergleichen zu
ko¨nnen, wurde eine Normierung mittels Division des Mittelwertes der single run-Aktivita¨t
(ungemittelte Aktivita¨t)in folgender Weise durchgefu¨hrt:
1. Fu¨r jedes ROI (mit Lokalisation rmax) und fu¨r jeden Zeitpunkt t wurde die Strom-
dichte der zugrundeliegenden gemittelten magnetischen Felder jav(rmax, t) mit MFT ohne
Baseline-Korrektur ermittelt [Ioannides et al., 1990].
2. Mittels MFT [Ioannides et al., 1990] wurde die single run-Stromdichte jsr(r, t) fu¨r
jedes ROI (mit Lokalisation rmax) und fu¨r jeden Zeitpunkt t auf einem Supercomputer
(IBM Cluster) ohne Baseline-Korrektur berechnet (siehe [Tass et al. 2003]). jsr(r, t) setzt
sich zusammen aus (i) an den Stimulus gekoppelter physiologischen Aktivita¨t, die durch
die Mittelungstechnik extrahiert wurde, (ii) physiologischer Aktivita¨t, die nicht an den
Stimulus gekoppelt ist und durch die Mittelungstechnik herausgemittelt werden wu¨rde
und (iii) Rauschen [Tass et al. 2003]. Um die gemittelte single run-Aktivita¨t zu erhalten,
wurde der Mittelwert der single run-Aktivita¨t berechnet: 〈‖ jsr(rmax, t) ‖〉. ‖ j ‖ ist der
Betrag des Vektors j, wa¨hrend 〈x〉 die Mittelung von x u¨ber die Zeit darstellt. Dies wurde
fu¨r das gesamte Experiment (inklusive aller 100 Reizdarbietungen) durchgefu¨hrt.
3. Die normierte Stromdichte jnorm(rmax, t) ist gegeben durch
jnorm(rmax, t) =
j(rmax, t)
〈‖ jsr(rmax, t) ‖〉 . (3.4)
Diese Normierung liefert eine Abscha¨tzung des Verha¨ltnisses zwischen Stimulus-
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gekoppelter Aktivita¨t einerseits und der (Stimulus-gekoppelten sowie nicht Stimulus-
gekoppelten) Gesamtaktivita¨t samt Rauschen andererseits. Diese Normierung wird fu¨r
jedes ROI separat durchgefu¨hrt.
4. Korrektur der Baseline: Um den Anteil der normierten Stromdichte, welcher den
Pra¨stimulus-Baseline-Bereich u¨berschreitet, fu¨r jedes ROI (mit Lokalisation rmax) zu be-
stimmen, wurde die 99te Perzentile der Verteilung des Betrags der normierten Stromdichte
‖ jnorm(rmax, tpra¨) ‖ im Pra¨stimulusintervall tpra¨ von -500 ms bis 0 ms berechnet. Um ein
Konfidenzniveau zu ermitteln, wurde die 99-te Perzentile von ‖ jnorm(rmax, tpra¨) ‖ von
‖ jnorm(rmax, t) ‖ subtrahiert. Dieser um die Baseline korrigierte Betrag der normierten





4.1 Corticale Generatoren der zugrundeliegenden VEFs
Die Ergebnisse dieser Studie ergaben in allen sieben Probanden konsistente Generatoren in
V1/V2 and V5 and konsistente Zeitga¨nge der Stimulus-gekoppelten Aktivierungen (siehe
Abb. 4.1, S. 50. Die V5-Aktivierung war in allen sieben Probanden unilateral lokalisiert
(V5 rechts in drei Probanden, V5 links in vier Probanden). Die V1/V2 Aktivierung war
in allen sieben Probanden bilateral lokalisiert.
4.1.1 Anatomische Identifikation der Generatoren
Alle auf die in den Abschnitten 3.4.3 und 3.5.2 beschriebene Weise detektierten ROIs
wurden im Bereich von V1/V2 bzw. im Bereich von V5 detektiert. Die ra¨umliche Beziehung
zwischen den ROIs und den cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten wurde mit
den in den Abschnitten 3.5.3–3.5.5 definierten Methoden bestimmt:
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Abbildung 4.1: Sta¨rkste Stimulus-gekoppelte MFT-Aktivierungen bei Schachbrettmusterumkehr-
reizung in einem Probandengehirn dieser Studie. Der Betrag der um die Baseline korrigierten
Stromdichte des gemittelten Magnetfeldes ist farbig kodiert dargestellt. MFT-Aktivierungen in
V1 (a), V2 (b) und V5 (c) wurden mit der zugeho¨rigen MRT-Aufnahme des Probanden zusam-
men mit den Konturlinien der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten eingezeichnet: 50
%-Konturlinie fu¨r V1 (a), und V2 (b) sowie 30 %-Konturlinie fu¨r V5 (c). L und R bezeichnen die
rechte bzw. linke Hemispha¨re der dargestellten Transversal-Schnitte.
52
4.1. Corticale Generatoren der zugrundeliegenden VEFs
U¨berlappung zwischen ROIs und cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeits-
karten
Die ermittelten ROIs im Bereich V1/V2 zeigten u¨ber alle sieben Probanden gemittelt ei-
ne deutliche U¨berlappung mit der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarte von V1
(40.30%± 16.62% = Mittelwert ± Standardabweichung), wohingegen die u¨ber alle sieben
Probanden gemittelte U¨berlappung mit der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskar-
te von V2 weniger stark ausgepra¨gt war (19.78 %± 8.93%)(siehe Tabelle 1). Die u¨ber alle
sieben Probanden gemittelte U¨berlappung mit der cytoarchitektonischen Wahrscheinlich-
keitskarte war fu¨r V1 signifikant gro¨ßer als fu¨r V2 (T-test, p < 0.014).
Die Lokalisation und die Ausdehnung derjenigen ROIs im Bereich von V5 wiesen
u¨ber alle sieben Probanden gemittelt eine gute U¨bereinstimmung mit der Lokalisati-
on und Ausbreitung der 30% Wahrscheinlichkeitskarte von V5 auf (37.08 % ± 29.72%)
(Tabelle 1). Die u¨ber alle sieben Probanden gemittelte U¨berlappung zwischen den 50%-
Wahrscheinlichkeitskarten von V1 und den zugeho¨rigen ROIs einerseits und die u¨ber alle
sieben Probanden gemittelte U¨berlappung zwischen den 30%-Wahrscheinlichkeitskarten
von V5 und den zugeho¨rigen ROIs andererseits waren statistisch nicht signifikant (T-
test), wobei ein derartiger Vergleich nur beschra¨nkt aussagekra¨ftig ist, da Wahrschein-
lichkeitskarten mit unterschiedlichen Wahrscheinlichkeitsschwellen (30% und 50%) ver-
wendet wurden. Ebenso waren die u¨ber alle sieben Probanden gemittelte U¨berlappung
zwischen den 50%-Wahrscheinlichkeitskarten von V2 und den zugeho¨rigen ROIs einer-
seits und die u¨ber alle sieben Probanden gemittelte U¨berlappung zwischen den 30%-
Wahrscheinlichkeitskarten von V5 und den zugeho¨rigen ROIs andererseits statistisch nicht
signifikant (T-test)
Die 70%-ROIs im Bereich von V1/V2 waren mit einem u¨ber die sieben Probanden
gemittelten Volumen von 18.13 cm3 gro¨ßer als die 70%-ROIs im Bereich von V5, deren
mittleres Volumen 8.72 cm3 betrug. Die Volumina 18.13 cm3 bzw. 8.72 cm3 entsprechen
Kugeln mit Radien von 1.63 cm bzw. 1.28 cm.
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U¨berlappung zwischen MFT-Aktivierungen und cytoarchitektonischen Wahr-
scheinlichkeitskarten von V1, V2 und V5
Area Schwelle (%) U¨berlappung (%)
V1 50 40.30 ±16.62
V2 50 19.78 ±8.93
V5 30 37.08 ±29.72
Tabelle 1: U¨berlappung zwischen cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten von V1, V2 und
V5 und den zugeho¨rigen MFT-Aktivierungen (70%-ROIs), gemittelt u¨ber alle sieben Probanden
(siehe Abschnitt 3.5.3). Um die cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten zu fokussieren,
wurde jeweils eine Schwelle verwendet, wobei nur die Voxel zur jeweiligen Wahrscheinlichkeitskar-
te mit hinzugerechnet wurden, deren Wahrscheinlichkeit den Schwellenwert 50% bzw. 30% (zweite
Spalte) u¨berschreiten. Zur Bestimmung der U¨berlappung zwischen einem 70%-ROI und einer 30%-
bzw. 50%-Wahrscheinlichkeitskarte wurde die Anzahl der Voxel bestimmt, die sowohl im ROI als
auch in der Wahrscheinlichkeitskarte enthalten sind, und durch die Anzahl der Voxel im Referenz-
volumen geteilt. Das Referenzvolumen ist jeweils das kleinere der beiden Volumina (70%-ROI und
30%- bzw. 50%-Wahrscheinlichkeitskarte).
Mittlerer Voxel-zu-Voxel-Abstand zwischen ROIs und cytoarchitektonischen
Wahrscheinlichkeitskarten
Um die Na¨he cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarten zu den zugeho¨rigen ROIs
und insbesondere zu den nicht-u¨berlappenden Anteilen der ROIs zu demonstrieren, wurden
die mittleren Voxel-zu-Voxel-Absta¨nde zwischen ROIs und cytoarchitektonischen Wahr-
scheinlichkeitskarten, wie in Abschnitt 3.5.4 beschrieben, berechnet (Abstand 1 in Tabelle
2). Der (u¨ber alle sieben Probanden gemittelte) mittlere Voxel-zu-Voxel-Abstand zwischen
cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten und zugeho¨rigen ROIs ist am kleinsten
fu¨r V1 (3.86 ± 3.29 mm) und insbesondere kleiner als fu¨r V2 (6.52 ± 5.64 mm). Dieser
Unterschied ist allerdings statistisch nicht signifikant (T-test). Obwohl V5 deutlich kleiner
als V1 und V2 ist (siehe Abb. 2.11 und Abschnitt 3.5.3), ist dennoch der (u¨ber alle sieben
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Probanden gemittelte) mittlere Voxel-zu-Voxel-Abstand zwischen den cytoarchitektoni-
schen Wahrscheinlichkeitskarten von V5 und den zugeho¨rigen ROIs gering (2.72 ± 1.91
mm). Dieser Wert zeigt deutlich die Na¨he zwischen den Aktivierungen und V5.
Insgesamt gibt es keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den (u¨ber alle
sieben Probanden gemittelten) mittleren Voxel-zu-Voxel-Absta¨nden zwischen den jeweili-
gen ROIs und den cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten von V1, V2 bzw. V5
(T-test).
Abstand zwischen MFT-Aktivierungen und cytoarchitektonischen Wahr-
scheinlichkeitskarten von V1, V2 und V5
Area Schwelle (%) Abstand 1 (mm) Abstand 2 (mm)
V1 50 3.86 ±3.29 0.96 ±1.12
V2 50 6.52 ±5.64 1.86 ±2.19
V5 30 2.72 ±1.91 7.5 ±6.22
Tabelle 2: Absta¨nde zwischen cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten von V1, V2 und
V5 und den zugeho¨rigen MFT-Aktivierungen (70%-ROIs), gemittelt u¨ber alle sieben Probanden.
Um die cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten zu fokussieren, wird jeweils eine Schwelle
verwendet, wobei nur die Voxel zur jeweiligen Wahrscheinlichkeitskarte mit hinzugerechnet wer-
den, deren Wahrscheinlichkeit den Schwellenwert (in der zweiten Spalte) u¨berschreiten. Mittlerer
Voxel-zu-Voxel-Abstand zwischen cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten und zugeho¨ri-
gen ROIs (“Abstand 1”, siehe Abschnitt 3.5.4): Der Abstand zwischen jedem einzelnen Voxel des
ROIs und dem na¨chstgelegenen Voxel der zugeho¨rigen cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeits-
karte wird bestimmt. Dann wird der Mittelwert aller dieser Absta¨nde berechnet. Zur Berechnung
von Abstand 1 wird schließlich dieser bei jedem einzelnen Probanden bestimmte Mittelwert u¨ber
alle Probanden gemittelt. Minimaler Abstand zwischen maximaler MFT-Aktivierung und cytoar-
chitektonischer wahrscheinlichkeitskarte (“Abstand 2”, siehe Abschnitt 3.5.5): Der Abstand zwi-
schen dem Ort maximaler Aktivierung eines ROIs und dem na¨chstgelegenen Voxel der zugeho¨rigen
cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarte wird bestimmt. Abstand 2 wird dadurch bestimmt,
daß dieser Mittelwert u¨ber alle Probanden gemittelt wird.
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Minimaler Abstand zwischen maximaler MFT-Aktivierung und cytoarchitek-
tonischer Wahrscheinlichkeitskarte
Es werden vergleichbare Ergebnisse bezu¨glich der Distanzen zwischen MFT-Aktivierungen
und cytoarchitektonischen Wahrscheinlaichkeitskarten von V1, V2 bzw. V5 ermittelt, wenn
die (u¨ber die sieben Probanden gemittelten) minimalen Absta¨nde zwischen maximalen
MFT-Aktivierungen und cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten V1, V2 bzw. V5
berechnet werden (Abstand 2 in Tabelle 2). Orte sta¨rkster MFT-Aktivierung im Bereich
V1/V2 sind im Mittel na¨her bei der cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarte von V1
(0.96 mm ± 1.12 mm) als bei der cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarte von V2
(1.86 mm ± 2.19 mm). Diese Differenz ist allerdings statistisch nicht signifikant (T-Test).
Bei drei Probanden ist der Ort maximaler MFT-Aktivierung in V1 gelegen, wa¨hrend er
in drei anderen Probanden in V2 lokalisiert ist. In dem siebten Probanden liegt der Ort
maximaler MFT-Aktivierung na¨her bei V1 als bei V2.
Trotz des kleineren Volumens und der gro¨ßeren Variabilita¨t von V5 (siehe Fig. 2.11 und
Abschnitt 3.5.3) liegen die Orte maximaler MFT-Aktivierung im Bereich von V5 sehr nahe
an der cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarte von V5 (7.5 ± 6.22 mm). Der fu¨r
die Ru¨ckrechnung mittels MFT verwendete Gitterabstand betra¨gt ca. 10 mm oder weniger
(in Abha¨ngigkeit von der Gro¨ße des Probandengehirns). Bei keinem der Probanden war
der Ort maximaler MFT-Aktivierung direkt innerhalb der 30%-Wahrscheinlichkeitskarte
von V5 lokalisiert. Zur Einscha¨tzung dieses Befundes muss allerdings beru¨cksichtigt wer-
den, daß das Volumen der 30%-Wahrscheinlichkeitskarte von V5 mehr als zehnmal kleiner
ist als das Volumen der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von V1 oder V2 (siehe Abschnitt
3.5.3). Die Werte fu¨r den minimalen Abstand zwischen maximaler MFT-Aktivierung und
cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarte zeigten zwischen den Arealen V1, V2 und
V5 keine statistisch signifikanten Unterschiede (T-Test).
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4.2 Zeitga¨nge und Amplituden der ermittelten stimulusge-
koppelten Antworten
4.2.1 Latenzen
Die Zeitga¨nge der reizgekoppelten Hirnaktivierungen in V1/V2 und V5 zeigten ein u¨ber
alle sieben Probanden konsistentes Ergebniss. Abbildung 4.2 zeigt am Beispiel eines Pro-
banden dieser Studie die typischen Zeitga¨nge der normierten Aktivierung in V1/V2 und
V5. In Tabelle 3 sind die Latenzen der verschiedenen Peak-Aktivierungen in V1/V2 und
V5 fu¨r alle sieben Probanden zusammengefasst. Alle Peak-Aktivierungen wurden in allen
sieben Probanden ermittelt, mit Ausnahme der sehr spa¨ten V1/V2 Aktivierung, welche
nur in sechs der sieben Probanden ermittelt wurde.
Je spa¨ter eine Aktivierung auftritt umso sta¨rker ha¨ngt sie von kognitiven Vorga¨ngen
ab [Kok, 1997]. Da in der vorliegenden Studie keine Aufmerksamkeitsprozesse kontrol-
liert wurden und der Focus bewußt auf der fru¨he visuelle Reizverarbeitung gelegt wurde,
wurden nur Peak-Aktivierung innerhalb der ersten 200 ms nach Stimulus-Beginn in die
statistische Auswertung genommen. In allen sieben Probanden wurde ein dreiphasiges
Aktivierungsmuster mit den Komponenten N75m/C1m, P100m und N145m ermittelt, die
sich folgendermaßen zusammensetzt (Abb. 4.3 und Tabelle 3):
• N75m/C1m: fru¨he V1/V2 Aktivierung
• P100m: maximale V1/V2 Aktivierung und fru¨he V5 Aktivierung
• N145m: spa¨te V1/V2 Aktivierung und maximale V5 Aktivierung.
• Die Latenzen derselben Komponente waren statistisch nicht signifikant unterschied-
lich (maximale V1/V2 versus fru¨he V5 und spa¨te V1/V2 versus maximale V5). Im
Gegensatz dazu zeigten Latenzen von Aktivierungen verschiedener Komponenten
(z.B. N75m vs. P100m) statistisch signifikante Unterschiede (T-Test, p<0.00026).
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Abbildung 4.2: Zeitga¨nge der normierten Aktivierungen in V1/V2 (a) und V5 (b) eines Probanden
dieser Studie. Normierte Aktivierungen werden auf folgende Weise berechnet: Mittels MFT [Ioan-
nides et al., 1990] wird die cerebrale Stromdichte (CSD) bestimmt, welche dem gemittelten Ma-
gnetfeld zugrundeliegt. In (a) bzw. (b) sind die Zeitga¨nge des Voxels in V1/V2 bzw. V5 gezeigt,
welches jeweils die sta¨rkste Reizantwort aufweist. Die CSD wird normiert, indem sie durch den
maximalen Betrag der in beiden Voxeln rekonstruierten single run-CSD dividiert wird. Dann wird
ihr Betrag bestimmt und die Pra¨stimulus-Schwelle (Baseline) abgezogen. Letztere ist die 99te Per-
zentile der Pra¨stimulus-Verteilung des Betrags der normierten CSD im Zeitinterval zwischen -500
ms und 0 ms. Die Umkehr des Schachbrettmusters erfolgt zur Zeit 0 ms.
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Zeitpunkte der V1/V2- und V5-Aktivierungen
Komponente Area Zeitpunkt Area Zeitpunkt
N75m/C1m V1/V2 45 ms ± 8 ms V5 -
P100m V1/V2 99 ms ± 6 ms V5 90 ms ± 22 ms
N145m V1/V2 146 ms ± 21 ms V5 155 ms ± 12 ms
Tabelle 3: Die Zeitpunkte der Aktivierungen von V1/V2 und V5, die der N75m/C1m, P100m und
N145m zugrundeliegen. (Fu¨r die Daten der einzelnen Probanden siehe Tabelle 6-10 in Anhang A).





Abbildung 4.3: Peak-Aktivierung in V1/V2 (Mittelwert ± Standardabweichung in blau) und
Peak-Aktivierung in V5 (Mittelwert ± Standardabweichung in rot), die dem N75m/C1m-P100m-
N145m Aktivierungsmuster in allen sieben Probanden zugrundeliegen.
• Aktivierungen nach der N75m-P100m-N145m Sequenz, wie die sehr spa¨te V1/V2-
Antwort und die spa¨te V5-Antwort traten signifikant spa¨ter als Aktivierungen des
N75m-P100m-N145m Aktivierungsmusters auf. (T-Test, p<0.004). Die Latenzen der
sehr spa¨ten V1-Antwort und der spa¨ten V5-Antwort hingegen waren nicht signifikant
unterschiedlich.




• spa¨te Aktivierung in V5: 239 ms ± 30 ms
• sehr spa¨te Aktivierung in V1/V2: 203 ms ± 31 ms
Eine detaillierte Auflistung der Latenzen der einzelnen Probanden befindet sich in
Anhang A.
4.2.2 Verha¨ltnis der anatomisch gewichteten Aktivierung in V1 und V2
Die Gruppenmittelwerte der Verha¨ltnisse der anatomisch gewichteten Aktivierung in V1
und V2 wurden fu¨r die drei Komponenten (N75m/C1m, P100m, N145m) wie in Abschnitt
3.5.6 beschrieben berechnet (Tabelle 4). Die genaue Verteilung der Verha¨ltnisse der ana-
tomisch gewichteten Aktivierung in V1 und V2 ist (fu¨r jede einzelne Komponente) nicht
bekannt. Da aber der Scha¨tzwert des Mittelwerts eine Summe unabha¨ngiger Zufallsvaria-
blen darstellt, ist in erster Na¨herung eine Gauß’sche Statistik anwendbar [Hogg und Tanis,
2001]. Den Standardfehler dieser gescha¨tzten Mittelwerte erha¨lt man durch Division der
gescha¨tzten Standardabweichungen mit
√
6 (Tabelle 4). Fu¨r jede Komponente wird die
Wahrscheinlichkeit, mit welcher der gescha¨tzte Mittelwert nicht verschieden von 1 ist, da-
durch berechnet, daß man die Differenz zwischen gescha¨tztem Mittelwert und 1 durch den
Standardfehler dividiert und mit einer Normalverteilung mit verschwindendem Mittelwert
und Varianz von 1 vergleicht [Hogg und Tanis, 2001]. Diese Wahrscheinlichkeiten sind fu¨r
die einzelnen Komponenten in Tabelle 4 aufgelistet. Die Ergebnisse zeigen, daß fu¨r alle
drei Komponenten die Aktivierung in V1 signifikant sta¨rker ist als die Aktivierung in V2.
Zusa¨tzlich wurde getestet, ob die Gruppenmittelwerte der Verha¨ltnisse der anatomisch
gewichteten Aktivierung in V1 und V2 fu¨r die verschiedenen Komponenten (N75m, P100m,
N145m) statistisch signifikante Unterschiede aufweisen, ob also z.B. das Verha¨ltnis zwi-
schen der Aktivita¨t in V1 versus V2 fu¨r die N145m statistisch signifikant gro¨ßer ist als
das Verha¨ltnis zwischen der Aktivita¨t in V1 versus V2 fu¨r die N75m. Es wurden keine
statistisch signifikanten Unterschiede gefunden (T-Test, p > 0.27).
Zusammengefasst ergab die Analyse der anatomisch gewichteten Aktivita¨ten in V1
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Verha¨ltnis der anatomisch gewichteten Aktivita¨ten in V1 und V2
Komponente N75m/C1m P100m N145m
Verha¨ltnis der gewichteten Aktivita¨ten 1.20 ± 0.23 1.33 ± 0.17 1.39 ± 0.41
Standardfehler 0.09 0.07 0.17
Wahrscheinlichkeit 0.013 < 0.0001 0.011
Tabelle 4: Gruppenmittelwerte (Mittelwert ± Standardabweichung) der Verha¨ltnisse der anato-
misch gewichteten Aktivita¨ten in V1 versus V2 (“Verha¨ltnis der gewichteten Aktivita¨ten”), zu-
geho¨riger Standardfehler des gescha¨tzten Mittelwerts (“Standardfehler”) und zugeho¨rige Wahr-
scheinlichkeit, mit welcher der Mittelwert von 1 nicht verschieden ist (“Wahrscheinlichkeit”), se-
parat fu¨r alle Komponenten N75m, P100m und N145m.
und V2, (i) daß fu¨r alle drei Komponenten V1 statistisch signifikant sta¨rker aktiv ist als
V2, und (ii) daß das Verha¨ltnis zwischen der Aktivierung von V1 und V2 fu¨r alle drei
Komponenten keine statistisch signifikanten Unterschiede aufweist.
4.2.3 Amplituden der normierten Aktivierungen
In Tabelle 5 sind die normierten Aktivierungen, die den Sequenzen der Peak-Aktivierungen
in V1/V2 und V5 zugeho¨ren, fu¨r alle sieben Probanden zusammengefasst. Die sehr spa¨te
V1-Aktivierung wurde nur in fu¨nf der sieben Probanden gefunden. Alle anderen Peak-
Aktivierungen fanden sich konsistent in allen sieben Probanden. Signifikante Unterschiede
der normierten Aktivierung wurden mittels T-Test berechnet:
• Fru¨he V1/V2 Aktivierung (N75m/C1m) vs. fru¨he V5 Aktivierung (P100m)
(p<0.038)
• fru¨he V1 Aktivierung (N75m) vs. max. V1/V2 Aktivierung (P100m) (p<0.0043)

























Abbildung 4.4: Gruppenmittelwerte der normierten Aktivierungen in V1/V2 (Mittel + Stan-
dardabweichung, blau) und in V5 (Mittel + Standardabweichung, rot) des N75m-P100m-N145m
Aktivierungsmusters in allen sieben Probanden.
• maximal V1/V2 Aktivierung (P100m) vs. spa¨te V1/V2 Aktivierung (N145m)
(p<0.04).
• Zusammenfassend la¨ßt sich feststellen, daß die maximale V1/V2-Aktivierung signi-
fikant gro¨sser ist als die fru¨he und spa¨te V1/V2-Aktivierung. Die maximale V5-
Aktivierung ist signifikant gro¨sser als die spa¨te V5-Aktivierung, wohingegen sich
keine signifikanten Unterschiede zwischen der maximalen V5-Aktivierung und der
fru¨hen V5-Aktivierung zeigten. Die der N75m-P100m-N145m Sequenz zugrundelie-
genden normierten Aktivierungen sind in Abb. 4.4 dargestellt.
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Amplituden der normierten Aktivierung in V1/V2 und V5
Komponente Area Amplitude Area Amplitude
N75m/C1m V1/V2 0.40 ± 0.44 V5 -
P100m V1/V2 1.99 ± 0.82 V5 1.03 ± 0.57
N145m V1/V2 0.82 ± 0.85 V5 1.68 ± 0.79
Tabelle 5: Die Amplituden der normierten Aktivierungen von V1/V2 und V5, die der N75m,
P100m und N145m zugrundeliegen. Fu¨r die Daten der einzelnen Probanden siehe Tabelle 6-10 in
Anhang A.
Amplituden der normierten Aktivierungen in V1/V2 und V5, die nach der N75m-
P100m-145m-Sequenz auftreten (Gruppenmittelwert ± Standardabweichung):
• spa¨te Aktivierung in V5: 0.66 ± 0.52.
• sehr spa¨te Aktivierung in V1/V2: 0.74 ± 0.65
In Anhang A sind die Daten der einzelnen Probanden aufgelistet.
Der Gruppenmittelwert des Verha¨ltnisses zwischen gemittelter single run-Aktivita¨t in
V5, 〈‖ jsr(r5, t) ‖〉, und gemittelter single run-Aktivita¨t in V1/V2, 〈‖ jsr(r1/2, t) ‖〉, betrug
[ 〈‖ jsr(r5, t) ‖〉
〈‖ jsr(r1/2, t) ‖〉
]
= 1.34± 0.70 (Mittelwert ± Standardabweichung) , (4.1)
wobei die Klammern [.] eine Mittelung u¨ber alle Probanden bedeutet (vgl. Abschnitt 3.6).
Da der Mittelwert mittels sieben Stichproben abgescha¨tzt wird, lautet der Standardfehler
des gescha¨tzten Mittelwerts 0.70/
√
6 = 0.29. Die Differenz zwischen dem gescha¨tzten
Mittelwert von 1.34 und 1 ist somit 1.18 mal so groß wie der Standardfehler von 0.29.
Folglich ist mit einer Wahrscheinlichkeit von 11.9% der Mittelwert nicht unterscheidbar
von 1 [Hogg und Tanis, 2001]. Somit ist der Mittelwert aus Gleichung (4.1) statistisch nicht
signifikant von 1 verschieden. Demzufolge hat die in Abschnitt 3.6 eingefu¨hrte Normierung
weder einen statistisch signifikanten Trend zu gro¨ßeren Werten von V1/V2 noch einen
statistisch signifikanten Trend zu gro¨ßeren Werten von V5 induziert.
63
Kapitel 4. Ergebnisse









































Abbildung 4.5: Zeitga¨nge der normierten Aktivierung in V1/V2 (a) und V5 (b) aller Probanden
nach Mittelung der Zeitga¨nge der normierten Aktivierung von V1/V2 und V5 u¨ber alle sieben
Probanden. Die Zahlen 1-4 (blau) bzw. 1-3 (rot) kennzeichnen die Peaks des Gruppenmittelwertes
der V1/V2- und V5-Antwort.
4.2.4 Gruppenmittelwerte der Stimulus- gekoppelten Antworten in
V1/V2 und V5
Um das konsistente Muster der sequentiellen Aktivierungen in V1/V2 und V5 auf eine
zusa¨tzliche Weise zu demonstrieren, wurde der Gruppenmittelwert der Zeitga¨nge und nor-
mierten Aktivierungen in V1 und V5 berechnet (siehe Abb. 4.5). Dabei wurden von allen
sieben Probanden die Zeitga¨nge und normierten Aktivierungen von V1/V2 und V5 gemit-
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telt. Der Gruppenmittelwert von V1/V2 zeigt vier (1-4) Peaks mit Latenzen von 47 ms
(1), 99 ms (2), 151 ms (3), and 217 ms (4), die mit den mittleren Latenzen der fru¨hen
V1/V2-Aktivierung (45 ms ± 8ms), der maximalen V1/V2-Aktivierung (99 ms ± 6 ms),
der spa¨ten V1-Aktivierung (146 ms ± 21 ms), und der sehr spa¨ten V1/V2-Aktivierung
(203 ms ± 56 ms) konsistent sind (siehe Tabelle 3). Im Gegensatz dazu spiegelt der Grup-
penmittelwert von V5 drei Peaks mit Latenzen von 81 ms, 147 ms, and 229 ms wieder.
Der erste Peak entspricht der mittleren Latenz der fru¨hen V5-Aktivierung (90 ms ± 22
ms), der zweite Peak entspricht der maximalen V5-Aktivierung (155 ms ± 12 ms), und
der dritte Peak entspricht der spa¨ten V5-Aktivierung (239 ms ± 30 ms) (siehe Tabelle
3 in Kapitel 4). Nicht-verschwindende Werte des Gruppenmittelwertes nach dem vierten
Peak von V1/V2 bzw. nach dem dritten Peak von V5 (siehe Abb. 4.5) sind bedingt durch





5.1 Anatomische Identifikation der corticalen Generatoren
Es wurde die U¨berlappung zwischen cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten und
zwei Typen von ROIs, jenen nahe bei V1/V2 und jenen nahe bei V5 (siehe Abschnitt
3.5.3 bis 3.5.5) berechnet. Es zeigte sich eine starke U¨berlappung zwischen den ROIs nahe
bei V1/V2 und der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarte von V1: 40.30 % ±
16.62 % (Mittelwert ± Standardabweichung, u¨ber alle sieben Probanden gemittelt). Im
Gegensatz hierzu ist die U¨berlappung zwischen den ROIs nahe bei V1/V2 und der cytoar-
chitektonischen Wahrscheinlichkeitskarte von V2 signifikant kleiner (19.78 % ± 8.93 %).
Die U¨berlappung zwischen den ROIs nahe bei V5 und der cytoarchitektonischen Wahr-
scheinlichkeitskarte von V5 ergab eine starke U¨berlappung (37.08 % ± 29.72 %).
Um das Ausmaß der U¨berlappung zwischen MFT-Aktivierung und den zugeho¨rigen
cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten ada¨quat beurteilen zu ko¨nnen, mu¨ssen
die beiden folgenden Aspekte beru¨cksichtigt werden:
1. Ra¨umliche Ausdehnung der U¨berlappung versus Gitterabstand der MFT: Um die
Gu¨te der U¨berlappung zwischen einer MFT-Aktivierung und einer cytarchitekto-
nischen Wahrscheinlichkeitskarte bestimmen zu ko¨nnen, muss die Ausdehnung des
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nicht-u¨berlappenden Anteils der MFT-Aktivierung mit dem fu¨r die MFT (d.h. die
MEG-Ru¨ckwa¨rtsrechnung) verwendeten Gitterabstand verglichen werden. Der nicht-
u¨berlappende Anteil wird mittels des in Abschnitt 3.5.4 definierten mittleren Voxel-
zu-Voxel-Abstands zwischen ROIs und cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeits-
karten abgescha¨tzt. Es ergaben sich folgende Gruppenmittelwerte: 3.86 mm ± 3.29
mm fu¨r V1, 6.52 mm ± 5.64 mm fu¨r V2, and 2.72 mm ± 1.91 mm fu¨r V5. Ana-
loge Ergebnisse ergaben sich fu¨r den in Abschnitt 3.5.5 definierten minimalen Ab-
stand zwischen maximalen MFT-Aktivierungen und cytoarchitektonischen Wahr-
scheinlichkeitskarten: 0.96 mm ± 1.12 mm fu¨r V1, 1.86 mm ± 2.19 mm fu¨r V2, and
7.5 mm ± 6.22 mm fu¨r V5.
Die MFT-Berechnungen wurden auf einem regula¨ren Gitter mit einer fixen Anzahl
von 2601 Gitterpunkten durchgefu¨hrt. Das entsprach je nach Gro¨ße des Probanden-
gehirns einem Gitterabstand von 10 mm oder weniger. Somit sind die Gruppenmit-
telwerte des mittleren Voxel-zu-Voxel-Abstands zwischen ROIs und cytoarchitekto-
nischen Wahrscheinlichkeitskarten und des minimalen Abstands zwischen maximalen
MFT-Aktivierungen und cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten kleiner als
der MFT-Gitterabstand. Folglich sind die Absta¨nde zwischen MFT-Aktivierungen
und entsprechenden cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten klein im Ver-
gleich zur ra¨umlichen Auflo¨sungsfa¨higkeit der MFT.
Fu¨r V5 fallen diese beiden in den Abschnitten 3.5.4 und 3.5.5 definierten Abstands-
maße zwar signifikant gro¨ßer aus als fu¨r V1 bzw. V2, aber sie sind dennoch klein
im Vergleich zum MFT-Gitterabstand. Zusa¨tzlich muss fu¨r das Areal V5 noch die
Besonderheit beru¨cksichtigt werden, daß im MNI-Referenzgehirn das gemeinsame
Volumen der rechten und linken 30%-Wahrscheinlichkeitskarte von V5 mit 3.32 cm3
mehr als zehnmal kleiner ist als die Volumina der 50%-Wahrscheinlichkeitskarten
von V1 (41.00 cm3) bzw. von V2 (36.53 cm3). Insbesondere entspricht das unilate-
rale Volumen der 30%-Wahrscheinlichkeitskarte von V5 einer Kugel mit Radius 0.73
cm, welcher kleiner als der Gitterabstand von ca. 10 mm ist.
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2. Prinzipielle Begrenzung der maximal mo¨glichen U¨berlappung: Infolge der Natur der
Neuroanatomie [Amunts et al., 2000; Zilles et al., 2002b] wu¨rde selbst eine ideale
MEG-Ru¨ckrechnung ohne jeglichen ra¨umlichen Ru¨ckrechnungsfehler (also mit ei-
nem ra¨umlichen Rekonstruktionsfehler von 0.0 mm) nicht zu einer 100%igen U¨ber-
lappung zwischen 70%-ROI und 50%- bzw. 30%-Wahrscheinlichkeitskarte (wie in
Abschnitt 3.5.3 definiert) fu¨hren. Dies folgt aus folgendem Gedankenexperiment:
Wir nehmen an, daß in diesem MEG-Experiment ein bestimmtes cytoarchitekto-
nisch definiertes corticales Areal ra¨umlich homogen aktiviert wird. Dies ist im Prin-
zip mo¨glich, da der cytoarchitektonische Aufbau corticaler Areale eng mit deren
Funktion korreliert [Bodegard et al., 2000; Geyer et al., 1996; Naito et al., 1999;
Roland und Zilles, 1998; Zilles et al., 1995; Zilles und Clarke, 1997]. Mittels ei-
nes idealen Ru¨ckrechnungsverfahrens (ohne ra¨umlichen Ru¨ckrechnungsfehler) wer-
den bei diesem Experiment in jedem Probanden die Grenzen des untersuchten cy-
toarchitektonisch definierten Areals perfekt rekonstruiert. Trotz der idealen Rekon-
struktionsgu¨te des Ru¨ckrechnungsverfahrens ergibt sich im Probandenkollektiv keine
100%ige U¨berlappung mit der 30%- bzw. 50%-Wahrscheinlichkeitskarte des unter-
suchten Areals. Dies liegt daran, daß infolge der Definition der cytoarchitektoni-
schen Wahrscheinlichkeitskarten in einem Probandenkollektiv eine 100%ige U¨ber-
lappung nur mit der 0%-Wahrscheinlichkeitskarte des untersuchten Areals erzielt
werden kann (siehe Abschnitte 2.2 und 3.2). Tatsa¨chlich wu¨rden selbst perfekt re-
konstruierte Grenzen eines funktionell aktiven Areals zu einer U¨berlappung mit der
30%- bzw. 50%-Wahrscheinlichkeitskarte dieses Areals fu¨hren, welche geringer als
100% und vor allem auch deutlich von der speziellen cytoarchitektonisch definierten




5.2 Differenzierung zwischen Aktivierungen in V1 und V2
In allen sieben Probanden wurde ein dreiphasiges Aktivierungsmuster bestehend aus den
Komponenten N75m, P100m und N145m in V1/V2 ermittelt. Fu¨r alle drei Komponenten
wurden die Verha¨ltnisse der anatomisch gewichteten Aktivierung in V1 und V2, wie in
Abschnitt 3.5.6 beschrieben, berechnet. Die Ergebnisse zeigen eine signifikant sta¨rkere
Aktivierung von V1 (Tabelle 4), wobei sich fu¨r die unterschiedlichen Komponenten (N75m,
P100m und N145m) keine statistisch signifikanten Unterschiede fu¨r das Verha¨ltnis der
anatomisch gewichteten Aktivierung in V1 und V2 ergaben.
Die Bestimmung der U¨berlappung zwischen ROIs und cytoarchitektonischen Wahr-
scheinlichkeitskarten wurden die Zeitpunkte tmax maximaler ROI-Aktivierung durch-
gefu¨hrt, um die gro¨ßtmo¨gliche ra¨umliche Trennscha¨rfe des ROI im Vergleich zu mo¨gli-
chen benachbarten Aktivierungen zu erzielen. Bei drei Probanden fand sich der Ort ma-
ximaler Aktivierung innerhalb der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von V1, bei drei weite-
ren Probanden lag die maximale Aktivierung innerhalb der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte
von V2, und beim siebten Probanden war die maximale Aktivierung na¨her zu der 50%-
Wahrscheinlichkeitskarte von V1 gelegen. Wird nicht nur der Ort maximaler Aktivierung
beru¨cksichtigt, sondern das 70%-ROI, so zeigt sich im Probandenkollektiv eine signifi-
kant sta¨rkere U¨berlappung zwischen den ROIs und der 50%-Wahrscheinlichkeitskarte von
V1 (40.30 % ± 16.62 %) – im Vergleich zur U¨berlappung zwischen den ROIs und der
50%-Wahrscheinlichkeitskarte von V2 von 19.78 % ± 8.93 %. Zusa¨tzlich fand sich kein
statistischer Unterschied zwischen dem minimalen Abstand zwischen maximalen MFT-
Aktivierungen und der cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarte von V1 (0.96 mm
± 1.12 mm) und dem minimalen Abstand zwischen maximalen MFT-Aktivierungen und
der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarte von V2 (1.86 mm ± 2.19 mm).
Es ist zu beru¨cksichtigen, daß infolge der begrenzten ra¨umlichen Auflo¨sung der MFT
mit einem Gitterabstand von (je nach Gro¨ße des Probandenhirns) ca. 10mm und der
engen anatomischen Nachbarschaft von V1 und V2 (Fig. 3.2) nicht eindeutig zwischen
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einer Aktivierung von V1 und V2 differenziert werden kann. Aus diesem Grund la¨ßt sich
die Koaktivierung von V1 und V2 im wesentlichen auf folgende zwei Weisen interpretieren:
1. Es gibt nur einen aktiven Generator, z.B. in V1. Durch die Verwendung der MFT,
also einem mit verteilten Quellen operierenden Ru¨ckrechnungsverfahrens, wird diese
einzelne Quelle im Rahmen der Rekonstruktion ra¨umlich verschmiert, so daß es zu
einer zusa¨tzlichen, wenn auch geringeren U¨berlappung zwischen MFT-Aktivierung
und der cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarte von V2 kommt. Infolge der
engen anatomischen Nachbarschaft von V1 und V2 (Fig. 3.2) wird die U¨berlappung
mit der MFT-Aktivierung von V1 (dem realen Generator) auf V2 vererbt.
2. Es handelt sich um eine echte Koaktivierung von V1 und V2, mit jeweils mindestens
einem Generator in V1 und in V2 (in jeder Hemispha¨re). Hierfu¨r sprechen folgende
drei Argumente:
(a) In neuroanatomischen Studien ist eine direkte Projektion vom Corpus genicu-
latum laterale (CGL) nach V2 – welcher den klassischen Pfad vom CGL zu
V1 umgeht – gezeigt worden [Fries, 1981; Yukie und Iwai, 1981; Yoshida und
Benevento, 1981] (siehe Abschnitt 5.5.4).
(b) In einer Studie in zwei Epilepsie-Patienten wurde durch Ableitung von subdu-
ralen Elektroden gezeigt, daß Aktivierungen multipler Generatoren sowohl im
striata¨ren (V1) als auch im extrastriata¨ren (V2) Cortex jeweils zu den Kom-
ponenten N75, P100 und N145 beitragen [Arroyo et al., 1997] (siehe Abschnitt
5.4.1-5.4.3).
(c) Unterschiede im Zeitgang der Aktivierungen in V1 und V2 wa¨ren ein Hinweis
fu¨r das Vorliegen von zu unterschiedlichen Zeiten aktivierter, separater Gene-
ratoren in V1 und V2. Derartige Unterschiede wa¨ren im Widerspruch zu einer
Koaktivierung von V1 und V2. Es wurden keine derartigen Unterschiede ge-
funden. Ausserdem steht der ra¨umlich homogene Zeitgang in V1 und V2 im
Widerspruch zu nur einem aktiven Generator mit Verschmierungseffekt, da in
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letzterem Fall an den “verschmierten” Ra¨ndern infolge von Generatoren in der
Nachbarschaft typischerweise Inhomogenita¨ten der Zeitga¨nge auftreten.
Obwohl es infolge der in dieser Arbeit erzielten Ergebnisse und der Ergebnisse fru¨herer
Studien naheliegend ist, von einer echten Koaktivierung von V1 und V2 bei allen Kom-
ponenten (N75m, P100m, N145m) auszugehen, sollte dennoch mit Vorsicht darauf hin-
gewiesen werden, daß man bei der Unterscheidung von V1- und V2-Aktivierung an der
ra¨umlichen Grenze der MFT (der hier verwendeten Methode zur Ru¨ckrechnung) operiert.
In zuku¨nftigen Studien wird es somit ein Ziel sein, die ra¨umliche Auflo¨sung dieses An-
satzes (Ru¨ckrechnung kombiniert mit cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten)
durch Optimierung der ra¨umlichen Auflo¨sung der Ru¨ckrechnung zu verbessern [Palmero
Soler et al., 2005]. Es sollte dennoch betont werden, daß die anatomische Identifikation der
V1/V2-Aktivierung bzw. der V5-Aktivierung durch die Anwendung cytoarchitektonischer
Wahrscheinlichkeitskarten in Anbetracht der ra¨umlichen Auflo¨sung der MFT (7 mm–10
mm) sehr gut erzielt werden konnte (siehe Tabelle 1, 2 und 4 in Kapitel 4).
5.3 Normierte Aktivierung
Da die MFT die Stromdichte in willku¨rlichen Einheiten liefert [Ioannides et al., 1990], ist
es nicht mo¨glich die Amplituden der MFT-Aktivierungen u¨ber alle Probanden zu verglei-
chen. Um diese Problematik zu u¨berwinden, wurde eine Normierung der MFT-Aktivierung
mittels der Division durch die gemittelte single run MFT-Aktivierung durchgefu¨hrt. Um
sicher zu stellen, daß die Normalisierung keine systematischen und ausgepra¨gten Fehler
im Sinne gro¨ßerer Werte der normalisierten Aktivierung in V1/V2 oder V5 produziert,
wurde der Mittelwert des Verha¨ltnis der Mittelwert der single run-Aktivita¨t in V1/V2
und der gemittelten single run-Aktivita¨t in V5 berechnet, welche 1.19 betrug und damit
hinreichend nahe bei 1 lag.
Es ist zu beachten, daß die normierte MFT-Aktivierung nicht nur ein Mittel zur U¨ber-
windung der Limitation der MFT darstellt. Es liefert die Information, die komplementa¨r
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zur Stromdichte in absoluten Einheiten ist. Im Einzelnen ermo¨glicht die normierte Ak-
tivierung, die Sta¨rke der Stimulus-gekoppelten Aktivierung in Bezug auf die single run-
Aktivita¨t (Stimulus-gekoppelte Aktivita¨t, nicht-Stimulus-gekoppelte Aktivita¨t und Rau-
schen) abzuscha¨tzen.
Im Mittel ist z.B. die Aktivierung in V1/V2, die zur P100m gerechnet wird, anna¨hernd
zweimal so groß wie die single run- Aktivita¨t in V1/V2 (siehe Abb 5.3 auf S. 47). Aus die-
sem Grund wird auch in geplanten zuku¨nfigen Studien, in denen Ru¨ckrechnungverfahren,
die die Stromdichte in absoluten Einheiten berechnen (siehe Palmero Soler et al., 2005)
die komplementa¨re Information der normierten Aktivierung von Vorteil sein.
5.4 Interpretation der ermittelten VEF Komponenten
Visuell evozierte Antworten nach Schachbrettmusterumkehrstimulation setzen sich aus den
drei Komponenten N75, P100 und N145 zusammen [Halliday et al., 1972; Halliday et al.,
1977]. Diese Komponenten beziehen sich auf Stimulus-gekoppelte Antworten mit Maxi-
ma um 75 ms, 100 ms und 145 ms nach Stimulus-Beginn [Halliday et al., 1972]. Dieses
dreiphasige Aktivierungsmuster wurde in zahlreichen EEG Studien [Halliday et al., 1972;
Halliday et al., 1977; Probst et al., 1993; Tobimatsu, 2002] und MEG-Studien [Nakamura
et al., 1997; Hatanaka et al., 1997; Shigeto et al., 1998; Hashimoto et al., 1999; Moradi et
al., 2003] mit Schachbrettmusterumkehrreizung beschrieben. Die anatomische Zuordnung
der Generatoren der Komponenten N75m, P100m, und N145m bei Schachbrettmusterum-
kehrreizung bleibt trotz zahlreicher Studien kontrovers [Nakamura et al., 1997; Hatanaka
et al., 1997; Hashimoto et al., 1999; Moradi et al., 2003]. Dabei wurde die Variabilita¨t
der Makroanatomie als eine mo¨gliche Ursache der inkonsistenten anatomischen Identifi-
kation der durch Ru¨ckrechnungsverfahren ermittelten Generatoren angesehen [Brindley,
1972; Hashimoto et al., 1999]. Um eine pra¨zise anatomische Identifikation der Generato-
ren, die den Komponenten N75m, P100m und N145m bei Schachbrettmusterumkehrrei-
zung zugrundeliegen, zu erzielen, wurden im Rahmen der vorliegenden Studie zum ersten
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Mal MEG-Daten mit cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten kombiniert. Mit-
tels cytoarchitektonischer Wahrscheinlichkeitskarten wurde in allen sieben Probanden ein
konsistentes Aktivierungsmuster der drei Komponenten mit Generatoren in V1/V2 und
V5 ermittelt, wobei die N75m Komponente durch Aktivierung in V1/V2, die P100m- und
N145m-Komponente durch Aktivierungen in V1/V2 und V5 generiert wurde.
Insbesondere wurde erstmalig im Rahmen der vorliegenden Arbeit eine konsistent u¨ber
alle sieben Probanden auftretende zweizeitige Aktivierung von V5 ermittelt.
5.4.1 N75m-Komponente mit Generator in V1/V2:
In der vorliegenden Studie wurde V1/V2 als Generator der N75-Komponente konsistent
in allen Probanden bestimmt.
• In Elektrodenableitungen des striata¨ren Cortex (V1) an zwei ma¨nnlichen Old World
Affen, den sogenannten Javaner-Affen (Macaca fascicularis) wurden im Wachzustand
der Affen im striata¨ren Cortex (V1) visuelle Reizantworten bei fovealer und para-
fovealer Schachbrettmusterumkehrreizungen abgeleitet [Schroeder et al., 1991]. Es
konnte dabei gezeigt werden, daß die N50-Komponente – das Analogon zur N75-
Komponente beim Menschen – in der Lamina IVC in V1 generiert wird.
• In einer Studie mit Vollfeld- und Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung bei
chronischer subduraler Elektrodenableitung in V1 an zwei Epilepsie-Patienten wurde
V1 als Generator der N75-Komponente identifiziert [Noachtar et al., 1993].
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Shigeto
und Mitarbeitern an sechs gesunden Probanden fand sich in neun von zwo¨lf sti-
mulierten Hemispha¨ren eine N75m [Shigeto et al., 1998]. Bei fu¨nf dieser neun Fa¨lle
konnte ein einzelner Dipol im Bereich V1 an das gemittelte Magnetfeld angepasst
werden [Shigeto et al., 1998].
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung an sechs gesun-
den Probanden konnte bei sieben der zwo¨lf untersuchten Hemispha¨ren ein einzelner
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Dipol an das gemittelte Magnetfeld angepasst werden [Nakamura et al., 1997]. Bei
fu¨nf dieser sieben Hemispha¨ren befand sich der Generator der N75 in der Na¨he des
Sulcus calcarinus in V1, wa¨hrend er bei den u¨brigen zwei Fa¨llen an der unteren
Oberfla¨che des kontralateralen Occipitallappens lokalisiert wurde.
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Hatanaka
und Mitarbeitern an vierzehn gesunden Probanden wurde in allen Probanden V1
als Generator der N75m mittels Einzeldipol-Anpassung ermittelt [Hatanaka et al.,
1997].
• In einer Studie an vier Epilepsie-Patienten mit binocularer Vollfeld und monocu-
larer Vollfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung konnte bei zwei Patienten mittels
subduraler Elektroden Ableitungen gezeigt werden, daß die N75 Komponente von
mehreren Quellen im mesialen occipitalen Cortex und lateralen occipitalen Cortex
(die Lokalisation der Generatoren wurde von den Autoren nicht na¨her spezifiziert)
generiert wird [Arroyo et al., 1997].
• In intracerebralen Elektroden Ableitungen an vier Dyskinesie-Patienten konnte der
Generator der N75 Komponente bei Vollfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung im
striata¨ren (V1) und extrastriata¨ren Cortex (V2) lokalisiert werden [Ducati et al.,
1988].
5.4.2 P100m-Komponente mit Generator in V1/V2:
In der vorliegenden Arbeit wurden V1/V2 und V5 konsistent in allen Probanden als Ge-
neratoren der P100-Komponente bestimmt.
• Mittels Elektrodenableitungen im striata¨ren Cortex (V1) von Javaner-Affen visuel-
le Reizantworten bei fovealer und parafovealer Schachbrettmusterumkehrreizungen
gemessen [Schroeder et al., 1991]. Dabei zeigte sich, daß die P60-Komponente – das
Analogon zur P100-Komponente beim Menschen – in den supralamina¨ren Schichten
(Lamina II und II) in V1 erzeugt wird.
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• In einer Studie mit Vollfeld- und Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung bei
chronischer subduraler Elektrodenableitung in V1 an zwei Epilepsie-Patienten wurde
V1 als Generator der P100 bestimmt [Noachtar et al., 1993].
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Nakamura
und Mitarbeitern an sechs gesunden Probanden konnte bei allen der zwo¨lf unter-
suchten Hemispha¨ren ein einzelner Dipol an das gemittelte Magnetfeld der P100m
angepasst werden [Nakamura et al., 1997]. Von Nakamura und Mitarbeitern wird in
dieser Studie eine nicht na¨her spezifizierte intra- und interindividuelle Variation der
Lokalisation der Dipole aufgefu¨hrt, die sich alle im Bereich nahe der oder um die
Fissura calcarina befanden.
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Shigeto
und Mitarbeitern an sechs gesunden Probanden konnte bei elf von zwo¨lf stimu-
lierten Hemispha¨ren ein Einzeldipol der P100m Komponente in V1 lokalisiert wer-
den [Shigeto et al., 1998]. Bei der zwo¨lften Hemispha¨re war die Gu¨te der mit dem
Einzeldipol-Verfahren erzielten Rekonstruktion nicht ausreichend.
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Hatanaka
und Mitarbeitern an vierzehn gesunden Probanden wurde in allen Probanden V1 als
Generator der P100m mittels Einzeldipol-Anpassung identifiziert [Hatanaka et al.,
1997].
• In einer EEG Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung an zwei
Epilepsie-Patienten konnte der Generator der P100 mittels multipler Dipol Rekon-
struktion im extrastriata¨ren Cortex (nicht na¨her spezifiziert) lokalisiert werden [Leh-
man et al., 1982].
• In einer anderen Studie an zwei Epilepsie-Patienten wurde die Genera-
toren der P100 Komponente bei binocularere und monocularer Vollfeld-
Schachbrettmusterumkehrreizung im lateralen und mesialen occipitalen Cortex
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(nicht na¨her spezifiziert) lokalisiert [Arroyo et al., 1997].
• In einer Studie an vier Dyskinesie-Patienten wurde die P100 Komponente nach
Vollfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung mittels intracranialer Elektrodenableitun-
gen im striata¨ren (V1) und extrastriata¨ren (V2) Cortex identifiziert [Ducati et al.,
1988].
5.4.3 N145m Komponente mit Generatoren in V1/V2:
In der vorliegenden Studie wurden V1/V2 und V5 konsistent in allen Probanden als Ge-
neratoren der N145-Komponente identifiziert.
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Shigeto
und Mitarbeitern an sechs gesunden Probanden konnte bei acht von zwo¨lf stimu-
lierten Hemispha¨ren ein Einzeldipol im Bereich von V1 identifiziert werden [Shigeto
et al., 1998].
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Hatanaka
und Mitarbeitern an vierzehn gesunden Probanden fand sich mittels Einzeldipol-
Anpassung in allen Probanden V1 als Generator der N145m [Hatanaka et al., 1997].
• In Untersuchungen an Javaner-Affen (Macaca fascicularis) wurden mittels Elektro-
denableitungen im striata¨ren Cortex (V1) visuelle Reizantworten nach Schachbrett-
musterumkehrreizungen abgeleitet [Schroeder et al., 1991]. Ein dipolarer Generator
zeigt hierbei durch Polarita¨tsumkehr der in mehreren Laminae abgeleiteten gemittel-
ten Wellenformen. Schroeder und Mitarbeiter konnten eine Polarita¨tsumkehr in V1
fu¨r die N80 – das Analogon zur menschlichen N145 – nicht finden. Sie interpretierten
ihre Ergebnisse als Anzeichen fu¨r extrastriata¨re Generatoren dieser Komponente. Als
alternative Deutung fu¨hrten sie die Mo¨glichkeit komplexer Ladungsverteilungen an,
die nicht durch einen einzelnen Dipol und (somit durch eine Polarita¨tsumkehr der in
mehreren Laminae abgeleiteten gemittelten Wellenformen) in V1 erkla¨rbar wa¨ren.
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• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Nakamura
und Mitarbeitern an sechs gesunden Probanden wurde die Lokalisation der an das
gemittelte Magnetfeld der N145m angepassten Einzeldipole bei allen Probanden als
extrastriata¨rer (V2) Cortex gedeutet [Nakamura et al., 1997].
5.4.4 P100- und N145-Komponente mit Generator in V5:
In der vorliegenden Studie konnte neben Generatoren der N75m-P100m-N145m-
Komponenten in V1 und V2 erstmals V5 konsistent in allen Probanden als Generator der
P100m und N145m Komponente nach Schachbrettmusterumkehrreizung bestimmt werden.
In folgenden Studien nach Schachbrettmusterumkehrreizung konnten neben Aktivierun-
gen in V1 und V2 zusa¨tzliche –wenn auch inkonsistente– Aktivierungen in V5 bzw nahe
bei V5 nachgewiesen werden:
• Moradi und Mitarbeitern fu¨hrten eine MEG-Studie mit Schachbrettmusterumkehr-
reizung an vier Probanden durch [Moradi et al., 2003]. Die Schachbrettmuster waren
dabei zirkula¨r und befanden sich mit einer Exzentrizita¨t von 8◦ im unteren Qua-
dranten des Gesichtsfeld. Das Experiment wurde mit vier unterschiedliche Radien
des zirkula¨ren Schachbrettmusters durchgefu¨hrt (2.6◦, 3.7◦, 4.5◦ und 5.2◦). Mittels
MFT [Ioannides et al., 1990] wurde die den gemittelten Magnetfeldern zugrundelie-
gende Stromdichte bestimmt.
Die in dieser insgesamt inhaltlich und formal recht inkonsistenten Studie gefunde-
nen Reizantworten wiesen Komponenten bei 50 ms, 70 ms, 100 ms, 150 ms, und 180
ms nach Stimulus-Beginn auf. Die fru¨he Antwort um 50 ms war sehr schwach und
konnte bei drei der vier Probanden zumindest bei einem der beiden gro¨ßeren Sti-
mulusradien (4.5◦ oder 5.2◦) in V1 lokalisiert werden. Bei einem Probanden wurde
bei maximalem Stimulusradius diese fru¨he Aktivierung V2/V3 zugeordnet. In der
Mehrzahl der Reizbedingungen, d.h. bei vier von dreizehn Versuchen, wurde keine
fru¨he Aktivierung gefunden. Eine derart fru¨he Antwort wurde in anderen Studien
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nicht beschrieben und mag aus methodischen Gru¨nden – wegen des geringen Signal-
Rausch-Verha¨ltnisses – hinterfragt werden.
Bei drei der vier Probanden fand sich bei mittleren und gro¨sseren Stimulusradien
in V1 eine Aktivierung um 70 ms. In einem Probanden zeigte sich nur bei Verwen-
dung des gro¨ßten Stimulusradius eine V1-Aktivierung um 70 ms. Bei einem anderen
Probanden fand sich um 70 ms eine Aktivierung in einem Areal, das als V5/V6
gedeutet wurde. Auch wenn die Anzahl der Probanden gering ist, und die Ergeb-
nisse von Moradi und Mitarbeitern insgesamt wenig konsistent sind, ließe sich auf
eine U¨bereinstimmung zwischen der von diesen beschriebenen V1-Aktivierung um
70 ms bei Verwendung gro¨ßerer Stimulusradien und der in der vorliegenden Arbeit
konsistent in allen sieben Probanden gefundenen und der N75m zugrunde liegenden
V1-Aktivierung hinweisen.
Die Aktivierung weiterer Areale neben V1 wurde nicht systematisch untersucht, viel-
mehr wurde auf eine gro¨ßere Variabilita¨t extrastriata¨rer Aktivierung hingewiesen.
Nur fu¨r einen Probanden wurde eine Aktivierung in einem Areal, das als V5 identi-
fiziert wurde, gezeigt. Die anatomische Identifikation dieses Areals erfolgte indirekt
durch eine zusa¨tzliche, nicht na¨her spezifizierte fMRI-Untersuchung (wahrscheinlich
mit Bewegungsreizen). Infolge der Inkoha¨renz der Ergebnisse bei den vier Probanden
und der mangelnden Pra¨sentation von Aktivierungen extrastriata¨rer Areale, ist die
Studie von Moradi und Mitarbeitern in diesem Punkt wenig aussagekra¨ftigt.
• In einer MEG Studie mit Quadrantfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung bei zehn
Probanden konnten durch Abscha¨tzung des cerebralen Stroms mittels einer
Minimum-Norm-Methode Abscha¨tzung in allen zehn Probanden Aktivierungen um
170-220 ms 1 cm anterior and inferior der Talairach Koordinaten von V5/MT ermit-
telt werden [Vanni et al., 2001].
• In einer EEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung bei zehn Pro-
banden konnte mittels der L1-Regularisierungsmethode eine Aktivierung um 42 ms
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bis 52 ms nach Reiz-Beginn an der occipito-temporalen Grenze im Bereich von V5
(kontralateral zum stimulierten Gesichtsfeld)lokalisiert werden [Buchner et al., 1997].
• In einer EEG-Studie von Probst und Mitarbeitern wurde eine Schachbrettmuste-
rumkehrreizung und eine visuelle Stimulation mit einem Bewegungsreiz an neun
Probanden durchgefu¨hrt [Probst et al., 1993]. Bei beiden Bedingungen wurde eine
visuelle Halbfeldstimulation durchgefu¨hrt. Das Ziel dieser Studie war es, Area V5
mittels des Bewegungsreizes identifizieren zu ko¨nnen. An die gemessenen und gemit-
telten elektrischen Potentiale wurden Dipole angepasst. Letztere wurden nicht auf
ein anatomisches MRT-Bild projiziert.
Bei der Bewegungsstimulation wurden sechs Dipole angepasst, von denen zwei Dipole
nahe dem Gyrus rectus, hinter den Augen lokalisiert wurden und Augenbewegungs-
artefakten zugeordnet wurden. Der Dipol, welcher die sta¨rkste Aktivierung aufwies,
wurde im rechten Occipitallappen lokalisiert, konnte aber mangels einer MRT Auf-
nahme anatomisch nicht identifiziert werden. Dieser Dipol wurde – als Hauptakti-
vierung nach einem Bewegungsreiz – als V5 gedeutet. Bei der Schachbrettmusterum-
kehrstimulation wurden fu¨nf Dipole angepat. der am sta¨rksten aktivierte Dipol fand
sich in der Na¨he der Mittellinie im Bereich der Grenze zwischen rechtem Occipital-
und Temporallappen. Die fru¨heste Aktivierung mit einem Maximum bei 72 ms zeigte
sich bei einem Dipol im linken Frontallappen. Ein weiterer Dipol fand sich nahe der
Mittellinie im Bereich des kontralateralen Occipitallappens, und ein weiterer Dipol
wurde im Bereich des ipsilateralen Occipitallappens weiter lateral angepasst. Letz-
terer Dipole wurde – ohne anatomische Identifikation – als V3 oder V4 oder VP
gedeutet. Die Autoren haben ihre Ergebnisse so interpretiert, daß ein Bewegungsreiz
eine V5-Antwort auslo¨st, wa¨hrend eine Schachbrettmusterumkehrreizung nicht zu
einer V5-Antwort fu¨hrt.
Diese Interpretation u¨berzeugt nicht, da die Studie folgende schwerwiegende Be-
schra¨nkungen aufweist: (i) Die Dipole wurden nicht auf ein MR-Bild projiziert, so
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daß eine anatomisch Identifikation nicht mo¨glich war. (ii) Die Anpassung von Dipo-
len kann bekanntermaßen zu massiven Fehlabscha¨tzungen fu¨hren, insbesondere bei
zeitlich u¨berlappender Aktivierung mehrerer Dipole. Die fru¨heste Dipolaktivierung
(bei 72 ms) wurde in dieser Studie im linken Frontallappen lokalisiert, was mit den
ga¨ngigen Vorstellungen der visuellen Reizverarbeitung nach Schachbrettmusterum-
kehrreizung schwer zu vereinbaren ist.
• Tzelepi und Mitarbeiter haben bei sechs Probanden eine sogenannte visuelle
Gittermuster-Onset-Stimulation mit sinusfo¨rmigen Mustern zweier unterschiedlicher
ra¨umlicher Frequenzen (1cpd und 3cpd) durchgefu¨hrt [Tzelepi et al., 2001]. Hierbei
wurden die sinusfo¨rmigen Muster randomisiert in allen vier Quadranten dargebo-
ten. Die gemittelten MEG-Signale zeigten in allen Probanden eine starker Antwort
um 70 ms (N70m). Einzeldipol-Anpassungen fu¨r die N70m konnten nur bei 3 cpd
mit guter Qualita¨t durchgefu¨hrt werden. Eine Rekonstruktion der den gemittelten
Magnetfeldern zugrunde liegenden cerebralen Stromdichte mittels MFT [Ioannides
et al., 1990] wurde nur bei zwei der sechs Probanden durchgefu¨hrt. Die Autoren
berichten eine nicht genau spezifizierte hohe Reproduzierbarkeit der Lokalisation ei-
ner Aktivierung in V1/V2 um 70 ms. Daru¨ber hinaus kam es unsystematisch zu
zusa¨tzlichen extrastriata¨ren Aktivierungen um 70 ms, die ”oft” sta¨rker waren als
die V1/V2-Aktivierung. Dabei wurden auch Aktivierungen in einem Areal berich-
tet, welches mittels eines zusa¨tzlichen, nicht na¨her spezifizierten fMRI-Experiments
(wahrscheinlich mittels visuellen Bewegungsreizen) als V5 identifiziert wurde.
Ein immenser, die Studie in nicht geringen Ausmaß infrage stellender Nachteil be-
steht darin, daß pro Bedingung (d.h. fu¨r jeden Quadranten des Gesichtsfelds se-
parat) jeweils nur 25 Einzelreize verwendet wurden. Gemittelte Antworten werden
typischerweise aus ca. 100 Einzelreizen erstellt. Eine Mittelung u¨ber nur 25 Ein-
zelantworten fu¨hrt typischerweise nicht zu einer ausreichenden Verbesserung des
Signal-Rausch-Verha¨ltnisses [Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993].
81
Kapitel 5. Diskussion
Auch wenn die geringe Anzahl an Einzelantworten bei der Mittelung ihre Aussage-
kraft limitiert, so deutet diese Studie dennoch darauf hin, daß selbst bei sinusoidaler
Gittermuster-Onset-Stimulation eine V5-Aktivierung auftreten kann.
• In einer MEG Studie an drei Probanden wurde mittels visueller Gitter-Stimulation
des rechten visuellen Gesichtsfeldes die Lokalisation und Reizantwort-Eigenschaften
in V5 untersucht [Anderson et al., 1996]. Anderson und Mitarbeiter variierten Kon-
trast, ra¨umliche Frequenz und zeitliche Frequenz der sich bewegenden Gitterstimu-
lation. Interessanter konnte gezeigt werden, daß nicht nur bei visueller Stimulation
Bewegungsmuster, sondern auch bei visueller Stimulation mit stationa¨ren Mustern
eine signifikante Antwort in V5 erzielt werden konnte [Anderson et al., 1996].
• Die in der vorliegenden Studie ermittelte V5 Aktivierung nach Schachbrettmuste-
rumkehrreizung la¨ßt sich durch den Charakter von Scheinbewegungen (phi-motion)
erkla¨ren: die schwarzen bzw. weißen Quadrate des Schachbrettmusters bewegen sich
zu den Umkehrzeitpunkten scheinbar sehr schnell hin und her [Krekelberg und Alb-
right, 2005; Lelkens und Koenderink, 1984; Sekuler und Blake, 1990].
• Die pra¨zise anatomische Identifikation des Areals V5/MT mittels cytoarchitekto-
nischer Wahrscheinlichkeitskarte V5/MT [Malikovic et al., 2001] konnte ku¨rzlich
in einer fMRI Studie mit alternierenden stationa¨ren und radialen Bewegungsrei-
zen (Random dots) an 14 Probanden erfolgreich demonstriert werden [Wilms et al.,
2005].
Um zu veranschaulichen, warum MEG-Ru¨ckrechnungsverfahren, die mit verteilten
Quellen operieren (wie die hier verwendete MFT), im Gegensatz zu konventionellen Di-
polverfahren in der kombinierten Anwendung mit cytoarchitektonischer Wahrscheinlich-
keitskarten fu¨r eine pra¨zise anatomischen Identifikation aktiver corticaler Areale u¨berlegen
sind, sollen noch folgende Studien erwa¨hnt werden:
• In einer MEG-Studie mit Vollfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Nakamura
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und Mitarbeitern an sechs gesunden Probanden zeigten die zur P100m geho¨renden
gemittelten Magnetfelder eine Feldverteilung, die auf das Vorliegen von (mindestens)
zwei Generatoren hinweisen [Nakamura et al., 1997]. Deswegen konnten die Autoren
keine einzelnen Dipole an die gemittelten Magnetfelder bei Vollfeld-Stimulation an-
passen. Mindestens zwei zur P100m geho¨rende Generatoren bei Vollfeld-Stimulation
ergeben sich allein aus der Tatsache, daß bei Halbfeld-Stimulation jeweils V1 in
der kontralateralen Hemispha¨re aktiviert wird (siehe Diskussion zur P100m). So-
mit wird bei Vollfeld-Stimulation V1 in beiden Hemispha¨ren aktiviert. Aus diesem
Grund wurde von allen Arbeitsgruppen, die Einzeldipol-Anpassungen (single dipo-
le fits) zur Lokalisation verwenden, stets eine Halbfeld-Stimulation durchgefu¨hrt
(siehe Diskussion zur P100m). Unsere robusten Resultate in der Lokalisation bei
Vollfeld-Stimulation zeigen, daß man mit dem von uns gewa¨hlten Inversverfahren,
der Magnetfeld-Tomographie [Ioannides et al., 1990], derartigen Beschra¨nkungen
nicht unterliegt. Dies ist ein weiterer Hinweis darauf, daß Inversverfahren, die eine
ra¨umlich verteilte Stromdichte rekonstruieren, den Einzeldipol-Verfahren deutlich
u¨berlegen sind [An et al., 2004; Ha¨ma¨la¨inen et al., 1993]. Dies gilt insbesondere
bei Experimenten, bei denen von der zeitlich parallelen Aktivierung von mehreren
Generatoren ausgegangen werden muss.
• In einer MEG-Studie mit Halbfeld-Schachbrettmusterumkehrreizung von Hashimoto
und Mitarbeitern an zehn gesunden Probanden konnten die Generatoren der N75m,
der P100m und der N145m nicht lokalisiert werden [Hashimoto et al., 1999]: Nur bei
fu¨nf der zehn Probanden konnte ein einzelner Dipol fu¨r die jeweilige Komponente
angepasst werden. Bei vier dieser fu¨nf Probanden wurde die Dipol-Lokalisation auf
ein MR-Bild projiziert. Hierbei konnte die anatomische Position der Dipole aller-
dings nicht verla¨ßlich identifiziert werden. Als Grund wird von den Autoren eine
zu große anatomische Variabilita¨t angefu¨hrt [Brindley, 1972]. Diese Studie demon-
striert eindrucksvoll, wie essentiell eine verla¨ssliche anatomische Lokalisation ist, und
unterstreicht die Notwendigkeit, cytoarchitektonische Wahrscheinlichkeitskarten zur
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anatomischen Identifikation aktiver Generatoren heranzuziehen.
5.5 Interpretation der VEF Komponenten in Bezug auf die
Konnektivita¨t in der visuellen Reizverarbeitung
In zahlreichen Studien wurde die Komplexita¨t sequentieller und paralleler Reizverarbei-
tung des visuellen Systems beschrieben [Chalupa und Werner, 2003; Felleman und Van
Essen, 1991; Goebel et al., 2004; Zeki, 1974; Zeki 1978a; Zeki, 1990; Zeki et al., 1991;
Zilles, 2004]. Im folgenden Abschnitt werden die Ergebnisse der vorliegenden Studie ba-
sierend auf Resultaten neuroanatomischer und neurophysiologischer Studien in Bezug auf
mo¨gliche sequentielle, parallele und ru¨ckgekoppelte visueller Reizverarbeitung diskutiert
und so in einen Zusammenhang mit der Konnektivita¨t des visuellen Systems (siehe Cha-
lupa und Werner, 2003; Felleman und Van Essen, 1991; Zilles und Clarke, 1997) gebracht.
Es ist darauf hinzuweisen, daß die hier erarbeitete Diskussion visueller Reizverarbeitung
nicht die gesamte Komplexita¨t der visuellen Reizverarbeitung umfaßt. Eine schematische
U¨bersicht der unterschiedlichen Afferenzen zu V1 (BA 17), V2 (BA 18) und V5 (hOc5)
findet sich in Abbildung 5.1 auf Seite
5.5.1 N75m-Komponente mit Generator in V1:
• In Elektrodenableitungen an Javaner-Affen (Macaca fascicularis) wurde die Kom-
ponente N40 (das Analogon zur N75 Komponente beim Menschen) in der Lamina
IVC des sechsschichtigen Isocortex der Area striata (V1) detektiert [Schroeder et al.,
1991]. Bezugnehmend auf die Ergebnisse von Schroeder und Mitarbeitern kann die
N75m Komponente der vorliegenden Studie durch die geniculo-corticale Projektio-
nen zu Lamina IVC des striata¨ren (V1) Cortex angesehen werden.
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5.5.2 P100m-Komponente mit Generator in V1:
• In einer Studie mit Elektrodenableitungen im striata¨ren Cortex (V1) von Old World
Affen, den sogenannten Javaner-Affen (Macaca fascicularis) konnte die P60 Kom-
ponente (das Analogon zur P100 Komponente beim Menschen) in den supragra-
nula¨ren Laminae II und III des sechschichtigen striata¨ren Cortex (V1) lokalisiert
werden [Schroeder et al., 1991].
• In einer neuroanatomischen Studie an Javaner-Affen (Macaca fascicularis) konnte
nachgewiesen werden, daß Feedback-Axone von Area V2 eine komplexe Verteilung
in Area V1 aufweisen [Rockland und Virga, 1989]. Rockland and Virga zeigten in
ihrer Studie, daß die Feedback-Projektionen von V2 (BA 18) zu V1 (BA 17) ihren
Ursprung weitverteilt in supra- und infragranula¨ren Laminae von V2 (BA 18) haben
und folgerten daraus, daß Feedback-Axone von V2 (BA 18) zu V1 (BA 17) vermutlich
aus vielen Subpopulationen bestehen [Rockland und Virga, 1989].
• Die Ergebnisse von Rockland und Virga konnten durch eine andere neuroanatomi-
schen Studie an Squirrel Affen (Spitzho¨rnchen) bekra¨ftigt werden [Sandell und Schil-
ler, 1982], in der das visuelle corticale Areal V2 von Squirrel Affen durch Ku¨hlung
ausgeschaltet wurde, was in einer signifikanten Vera¨nderung der neuronalen Antwor-
ten von 32 Prozent der Neurone in V1 [Sandell und Schiller, 1982] resultierte.
• In einer Studie an Rhesus-Affen (Macaca mullata) konnten cortico-pulvino-corticale
Projektionen vom Pulvinar zur Lamina I, II und III des striata¨ren Cortex (V1)
nachgewiesen werden [Benevento und Rezak, 1976].
• In Studien an Makaken-Affen konnte gezeigt werden, daß V1 (BA 17) interhe-
mispha¨rische Projektionen callosaler Fasern von V2 (BA 18) erha¨lt [siehe U¨ber-
sichtsartikel von Zilles und Clarke, 1997].
• Die Komponente P100m in dieser Studie ko¨nnte demnach durch (i) cortico-pulvino-
corticale Projektionen vom Pulvinar, durch (ii) Feedback-Projektionen extrastri-
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ata¨rer visueller Areale in die supragranula¨ren Laminae des striata¨ren Cortex (V1)
und/oder durch (iii) interhemispha¨rische callosale Projektionen extrastriata¨rer visu-
eller Areale wie V2 (BA 18) nach V1 (BA 17) generiert werden (zur U¨bersicht siehe
Abb. 5.1, S. 93).
Da keine Studien bezu¨glich der genauen Latenzen von Feedback-Projektionen des
Pulvinar zur Area striata (V1) bei Schachbrettmusterumkehrreizung vorliegen, muss
in Betracht gezogen werden, daß auch die N145m Komponente in V1 durch Projek-
tionen (cortico-pulvino-cortical) vom Pulvinar zu V1 generiert werden kann (siehe
N145m Komponente mit Generator in V1).
5.5.3 N145m-Komponente mit Generator in V1:
• Projektionen (cortico-pulvino-cortical) vom Pulvinar ziehen zu Lamina I des stri-
ata¨ren Cortex (V1) beim Menschen [Goebel et al., 2004].
• In neuroanatomischen Studien mit Affen konnten Feedback-Projektionen von Lami-
na III und Lamina VI des visuellen Areals V5/MT zu Lamina I, IVC und VI des
striata¨ren Cortex (V1) gezeigt werden [Orban, 1997; Rockland und Knutson, 2000;
Shipp und Zeki, 1989]. Diese Projektion von V5/MT zu V1 konnte auch in fru¨heren
Studien an Affen gezeigt werden [Zeki, 1969; Zeki, 1971].
• In neuroanatomischen Untersuchungen am visuellen Cortex von Katzen konnte ge-
zeigt werden, daß Efferenzen von Pyramidenzellen der oberen Schicht der Lamina V
der Area striata (V1) zum lateralen Teil des lateral-posterioren Nucleus des Pulvi-
nar (LPl) projizieren [Abramson und Chalupa, 1985; Casanova, 1993]. Neurone vom
LPl des Pulvinar projizieren ihrerseits hauptsa¨chlich zur Lamina I der Area striata
(V1) zuru¨ck [Abramson und Chalupa, 1985]. Die Tatsache, daß auch andere visuelle
Areale wie z. B. V2 zum PLl projizieren, bedeutet, daß die cortico-pulvino-corticalen
Projektionen vom Pulvinar zu V1 Informationen aus mehreren visuellen corticalen
Arealen beeinhalten ko¨nnen. Das Pulvinar fungiert in diesem Sinne als ”Umschalt-
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kern ho¨herer Ordnung”, welches Informationen aus corticalen Arealen erha¨lt und
an andere corticale Areale weitergibt. Dabei ist noch nicht verstanden, inwiefern
die verschiedenen cortico-pulvinaren Afferenzen, die zum PLl projizieren an den
pulvino-corticalen Efferenzen beteiligt sind [Sherman und Guillary, 2003]. Die par-
allelen Afferenzen ko¨nnten wie beim thalamischen ”Umschaltkern erster Ordnung”
Corpus geniculatum laterale (CGL) wenig oder keine Interaktion aufweisen. Die
verschiedenene cortico-pulvinaren Afferenzen im PLl ko¨nnten aber auch sehr stark
untereinander interagieren [Sherman und Guillary, 2003].
• In einer neuroanatomischen Studie an Rhesus-Affen (Macaca mullata) konnten
cortico-pulvino-corticale Projektionen vom Pulvinar zu Lamina I, II und III des
striata¨ren Cortex gezeigt werden [Benevento und Rezak, 1976].
• In einer neuroanatomischen Studie an Tree Shrews Affen (Tupaia belangeri)- aus
der Gattung der Spitzho¨rnchen- konnten Lyon und Mitarbeitern zeigen, daß der
Nucleus centralis des Pulvinar (Pc) und der Nucleus ventralis des Pulvinar (Pv) zu
den visuellen corticalen Arealen V1 und V2 [Lyon et al., 2003] projiziert [Lyon et al.,
2003]. Tree shrews Affen sind fu¨r die Untersuchung des visuellen System insofern gut
geeignet, da sie starke A¨hnlichkeit mit Primaten und ein hoch entwickeltes visuelles
System aufweisen [Lyon et al., 2003].
• In Studien an Makaken-Affen konnte gezeigt werden, daß V1 interhemispha¨rische
Projektionen callosaler Fasern von V2 [Zilles und Clarke, 1997] und von V5/MT
erha¨lt [Maunsell und Van Essen, 1987] (fu¨r detallierte Informationen siehe auch
U¨bersichtsartikel von Zilles und Clarke, 1997).
• Die aufgefu¨hrten Ergebnisse zusammenfassend ko¨nnte die in der vorliegenden Studie
ermittelte N145m Komponente mit Generator in V1 durch (i) Feedback-Projektionen
von V5 zu V1, durch (ii) cortico-pulvino-corticale Projektionen vom Pulvinar zu
V1 generiert werden und/oder durch (iii) Projektionen callosaler Fasern von V2
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und/oder V5 zu V1 (zur U¨bersicht siehe Abb 5.1, S. 93)
5.5.4 N75m-Komponente mit Generator in V2:
• In einer neuroanatomischen Studie an Schweins-Affen (Macaca nemestrina) und
Javaner-Affen (Macaca fascicularis) konnte unabha¨ngig vom klassischen geniculo-
striata¨ren Pfad eine direkte Projektion vom Corpus geniculatum laterale (CGL) des
Thalamus zum extrastriata¨ren V2 (BA 18) gezeigt werden [Fries, 1981]. Diese di-
rekte Projektion vom CGL zu V2 (BA 18) konnte auch in einer neuroanatomischen
Studie an Rhesus-Affen (Macaca mullata) und Rotgesichts-Affen (Macaca fuscata)
Affen gezeigt werden [Yukie und Iwai, 1981].
• Yoshida and Benevento demonstrierten in einer Studie an Makaken-Affen eine direkte
Projektion vom CGL zu Lamina V und VI des extrastriata¨ren corticalen Areals
V2 [Yoshida und Benevento, 1981].
• Lyon und Mitarbeiter konnten an neuroanatomischen Untersuchungen an Tree
Shrews (Spitzho¨rnchen) zeigen, daß unabha¨ngig von der Hauptprojektion des Cor-
pus geniculatum laterale (CGL) zu V1 ein eine signifikante Anzahl von Neuronen
vom CGL direkt zu V2 projizieren [Lyon et al., 2003].
•
• Die in der vorliegenden Studie ermittelte Komponente N75m in V2 ko¨nnte demnach
durch eine direkte Projektion vom CGL zu V2 generiert werden.
5.5.5 P100m-Komponente mit Generator in V2:
• Der ”breite Streifen” des visuell corticalen Areals V2 und der ”du¨nne” und ”blasse
Streifen” von V2 erha¨lt zahlreiche Projektionen von Area V1 [Goebel et al., 2004;
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Livingstone und Hubel, 1983; Livingstone und Hubel, 1987; Lund et al., 1981; Rock-
land und Pandya, 1979; Rockland und Virga, 1989; Zeki, 1969].
5.5.6 P100m- und N145m-Komponente mit Generator in V2:
• In neuroanatomischen Studien an Rhesus-Affen (Macaca mullata) wurden cortico-
pulvino-corticale Projektionen vom Pulvinar zu Lamina I, II and III extrastriata¨rer
Areale, wie V2 nachgewiesen [Benevento und Rezak, 1976].
• Die Ergebnisse von Benevento und Rezak sind in U¨bereinstimmung mit einer neuro-
anatomischen Studie an Tree Shrews Affen, den sogenannten Spitzho¨rnchen (Tupaia
belangeri) [Lyon et al., 2003], in der gezeigt wurde, das der Nucleus ventralis des
Pulvinar (Pc) und der Nucleus ventralis des Pulvinar (Pv) zu Area V2 projizieren.
• Shipp konnte in einer neuroanatomischen Studie an Affen reziproke Projektionen
zwischen dem Pulvinar und V2 nachweisen [Shipp, 2003].
• Es konnte gezeigt werden, daß Lamina II und IV von V2 massive Projektionen
(cortico-pulvino-cortical) vom Pulvinar erhalten [Felleman und Van Essen, 1991; Zil-
les, 2004]. Das Pulvinar selbst, erha¨lt Projektionen der Lamina V von V2 [Felleman
und Van Essen, 1991] (siehe auch U¨bersichtsartikel von Zilles, 2004).
• In neuroanatomischen Untersuchungen an Makaken-Affen konnten ausgepra¨gte in-
terhemispha¨rische Verbindungen callosaler Fasern von V1 und V5 zu V2 nachgewie-
sen werden (siehe Abb. 7 im U¨bersichtsartikel von Zilles and Clarke, 1997), welche
den Generatoren der P100m Komponente in V2 (Input von V1) und der N145m
Komponente in V2 (Input von V1 und/oder V5) zugeordnet werden ko¨nnten (zur
U¨bersicht siehe Abb. 5.1 S. 93).
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5.5.7 P100-Komponente mit Generator in V5:
• Projektionen von Lamina IVC, der Grenze zwischen Lamina V und VI und von
Lamina VI des striata¨ren Cortex (V1) ziehen zu Area V5 [Goebel et al., 2004].
• Dies ist in U¨bereinstimmung mit einer neuroanatomischen Studie an Javaner-Affen
(Macaca fascicularis), in der eine Projektion von V1 zu V5/MT gezeigt werden
konnte [Maunsell und Van Essen, 1983].
• In einer neuroanatomischen Studie an Makaken-Affen konnte eine direkte Projek-
tion von Area V1 zu V5/MT und eine indirekte Projektion u¨ber V2 zu V5/MT
nachgewiesen werden [Shipp und Zeki, 1989].
• Sillito and Jones zeigten eine Projektion von Layer 3B des ”breiten Streifens” von
Area V2 zu Lamina IV der Area V5/MT [Sillito und Jones, 2003].
• Diese Projektion von V2 zu V5/MT wurde auch in zwei neuroanatomischen Studie
an Javaner-Affen (Macaca fascicularis) beschrieben [Maunsell und Van Essen, 1983;
Van Essen et al., 1990].
• In einer neuroanatomischen Studie an Makaken-Affen konnten direkte Projektionen
von V1 zu V5/MT und indirekte Projektionen u¨ber V2 zu V5/MT nachgewiesen
werden [Shipp und Zeki, 1989].
• Neuroanatomischen Untersuchungen an Makaken-Affen zeigten eine direkt Projec-
tion vom dorsalen Anteil des Corpus geniculatum laterale zu Area V5/MT [Fries,
1981; Yukie und Iwai, 1981]
• In einer neuroanatomischen Studie an Makaken-Affen konnten mittels Injektion au-
toradiographischer und Tracersubstanzen Projektionen vom Corpus geniculatum la-
terale direkt zur Lamina V und VI der Area 19 (Area preoccipitalis; extrastriata¨rer
Cortex) dargestellt werden [Yoshida und Benevento, 1981].
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• Diese Studien sind in U¨bereinstimmung mit einer weiteren neuroanatomischen Studie
an Makaken-Affen, in der direkte Projektionen vom CGL zu V5 nachgewiesen werden
konnten [Sincich et al., 2004].
• Ein subcorticaler Pfad mit Projektionen der oberfa¨chlichen Schichten des Colliculus
superior, welcher seinerseits zum inferioren und lateralen Anteil des Pulvinar pro-
jiziert, zu V5 konnte in mehreren Studien an Makaken-Affen [Rodman et al., 1986;
Rodman et al., 1989; Rodman et al., 1990; Gross, 1991; Standage und Benevento,
1983; Ungerleider et al., 1984] beschrieben.
• Auch in einer Studie an zwei Patienten mit La¨sionen des striata¨ren Cortex (V1) wur-
de diese, den klassischen geniculo-striata¨ren Pfad umgehende, subcorticale Projekti-
on u¨ber den Colliculus superior und das Pulvinar direkt zu V5 angenommen [Barbur
et al., 1993].
• Diese Studie von Barbur und Mitarbeitern ist in U¨bereinstimmung mit zwei weite-
ren Studien an Patienten mit homonymer Hemianopsie nach La¨sionen im striata¨ren
Cortex (V1) [Holliday et al., 1997; Schoenfeld et al., 2002].
• Die Ergebnisse dieser Studien an Patienten mit La¨sionen im striata¨ren Cortex (BA
17, V1) ko¨nnen durch die Befunde einer Studie von Beckers und Zeki mit transkra-
nieller Magnet-Stimulation (TMS) bekra¨ftigt werden [Beckers und Zeki, 1995]. Nach
reversibler Inaktivierung von V1 durch TMS, zeigten die Probanden nach visuelle
Stimulation von Bewegungsreizen eine suffiziente Perzeption dieser Bewegungsrei-
ze, was einen direkten Input zu V5, der den klassischen geniculo-striata¨ren Pfad
umgeht, postuliert [Beckers und Zeki, 1995]. Einschra¨nkend muss erwa¨hnt werden,
daß die Latenzen der in der vorliegenden Studie verwendeten Schachbrettmuste-
rumkehrstimulation, welche bedingt durch den schnellen Wechsel der schwarzen und
weißen Schachbrettfelder eine illusorische Bewegung (phi-motion) induziert [Krekel-
berg und Albright, 2005; Lelkens und Koenderink, 1984; Sekuler und Blake, 1990]
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und die Latenzen nach klassischen visuellen Bewegungsreizen keinen direkten Ver-
gleich zulassen. Dennoch liefern die Befunde der V5 Aktivierung nach Ausschaltung
bzw. La¨sion von V1 nach visueller Bewegungsstimulation wichtige Hinweise auf par-
allele Projektionen zu V5 im visuellen System, die auch durch die Ergebnisse der
vorliegenden Studie bekra¨ftigt werden.
• Bezugnehmend auf die in diesem Abschnitt diskutierten Ergebnisse neuroanatomi-
scher und neurophysiologischer Studien kann die P100m Komponente mit Generator
in V5 durch (i) Feedforward-Projektionen u¨ber den klassischen geniculo-striata¨ren
Pfad direkt von V1 und/oder indirekt von V2 zu V5 generiert werden. Eine weitere
Mo¨glichkeit des Generation der P100m Komponente in V5 ist eine (ii) Feedforward-
Projektion von V2, welches seinerseits direkten Input vom CGL erha¨lt zu V5. Die
dritte Mo¨glichkeit ist ein (iii) direkter Input vom CGL zu V5. Auch (iiii) subcorticale
Projektionen u¨ber den Colliculus superior und das Pulvinar ko¨nnen die P100m in
V5 generieren. Die Tatsache, daß keine Studien bezu¨glich der genauen Latenzen vom
Pulvinar zu V5 bei Schachbrettmusterumkehrreizung vorliegen, bedeutet, daß auch
die N145m Komponente dieser Studie durch subcorticale Pfade u¨ber den Colliculus
superior und das Pulvinar zu V5 generiert werden kann (siehe Abschnitt 5.5.8 und
Abb. 5.1, S. 93).
5.5.8 N145m-Komponente mit Generator in V5:
• In einer neuroanatomischen Studie an Makaken-Affen (Macaca fascicularis und Ma-
caca mullata) konnte gezeigt werden, daß Feedback-Projektionen der visuell cortica-
len Areale V1 und V2 zu Area V5/MT projizieren [Maunsell und Newsome, 1987].
• Eine subcorticale Projektion, die den klassischen thalamo-striata¨ren Weg (CGL-
V1) umgeht und von der Retina u¨ber das inferiore und laterale Pulvinar, welche
seinerseits Projektionen der oberfla¨chlichen Schichten des Colliculus superior erha¨lt,
direkt zu V5/MT, wurde in mehreren neuroanatomischen Studien an Makaken-Affen
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beschrieben [Gross, 1991; Rodman et al., 1986; Rodman et al., 1989; Rodman et al.,
1990; Standage und Benevento, 1983; Ungerleider et al., 1984].
• In neuroanatomischen Studien an Affen konnte gezeigt werden, daß der laterale An-
teil des Pulvinar reziproke Verbindungen mit Area V5/MT aufweist [siehe U¨ber-
sichtsartikel von Zilles and Clarke, 1997].
• In einer neuroanatomischen Studie an Makaken-Affen konnten Feedback-
Projektionen vom Pulvinar zu Area V5/MT nachgewiesen werden [Shipp, 2003].
• Die Ergebnisse dieser neuroanatomischen Studien an Affen sind in U¨bereinstimmung
mit einer Studie bei der Patienten mit La¨sionen im striata¨ren Cortex (V1) unter-
sucht wurden [Barbur et al., 1993]. Barbur und Mitarbeiter konnten zeigen, daß bei
Patienten mit La¨sionen des striata¨ren Cortex (V1) unter visueller Stimulation mit
geeigneten Bewegungsreizen eine signifikante Aktivita¨t in V5 nachzuweisen war. Sie
interpretierten ihre Ergebnisse dahingehend, daß V5 durch einen direkte subcorticale
Projektionen aktiviert wird [Barbur et al., 1993]. Dieser subcorticale Weg umgeht
den klassischen geniculo-striata¨ren (CGL-V1) Pfad und zieht u¨ber das Pulvinar und
den Colliculus superior direkt zu V5.
• In einer neuroanatomischen Studie an infantilen und an adulten Javaner-Affen (Ma-
caca fascicularis) wurde nach La¨sionen des striata¨ren Cortex (V1) die Fa¨higkeit der
visuellen Wahrnehmung von Bewegung untersucht [Gross et al., 2004]. Dabei wurde
festgestellt, dass beide - junge und ausgewachsene Affen -trotz La¨sionen des striata¨ren
Cortex (V1) visuelle Bewegungsreize detektieren ko¨nnen. Interessanterweise ist die
Fa¨higkeit der Bewegungsdetektion in jungen Affen weitaus gro¨sser als bei ausge-
wachsenen Affen. Junge Affen sind im Gegensatz zu ausgewachsenen Affen in der
Lage, die Richtung von Bewegungen zu diskriminieren. Gross und Mitarbeiter fol-
gerten, daß die Ergebnisse ihrer Untersuchungen an ausgewachsener Makaken-Affen
denen aus Studien an erwachsenen Patienten mit La¨sionen im striata¨ren Cortex
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(V1) [Schoenfeld et al., 2002] entsprechen. Die Fa¨higkeit der jungen Affen, die Rich-
tung der Bewegung zu diskriminieren, ist in U¨bereinstimmung mit Untersuchungen
an einem Blindsight Patienten (G.Y) [Holliday et al., 1997], der eine La¨sion des
striata¨ren Cortex (V1) in seiner Kindheit im Alter von 8 Jahren erlitt.
• In neuroanatomischen Studien an Makaken-Affen konnte gezeigt werden, daß inter-
hemipherische callosale Faser-Projektionen von V1 und V2 zu V5/MT ziehen (siehe
U¨bersichtsartikel von Zilles und Clarke, 1997).
• Einzelzell-Ableitungen bei visueller Bewegungstimulation in Area V5/MT von
Makaken-Affen ergaben eine weitgestreute Latenz von 35 ms bis 325 ms (87+/-
45 SD) [Raiguel et al., 1999]. Diese weitgestreuten Latenz in Area V5/MT besta¨rkt
die Annahme, daß verschiedene zum Teil parallele Pathways zu V5/MT projizieren.
Zum einen ko¨nnten Projektionen des klassischen geniculo-striata¨ren Pathways u¨ber
V1 oder indirekt u¨ber V2 zu V5 [Shipp und Zeki, 1989], subcorticale Projektionen
u¨ber den Colliculus superior und das Pulvinar zu V5 [Standage und Benevento, 1983;
Ungerleider et al., 1984] und Projektionen vom dorsalen Anteil des Corpus genicu-
latum laterale (CGL) zu V5 [Fries, 1981; Yukie und Iwai, 1981; Sincich et al., 2004]
unterschiedliche Latenzen in V5 generieren. Zum anderen ko¨nnten reziproke Projek-
tionen zwischen V5/MT und V1 und extrastriata¨ren Arealen wie V2 [Maunsell und
Newsome, 1987] als auch Feedback-Projektionen vom Pulvinar zu V5/MT [Shipp,
2003] verschiedene Latenzen in V5 erzeugen.
Eine genaue Abscha¨tzung der Latenzen der subcorticalen Projektionen vom Colli-
culus superior und Pulvinar zu V5/MT ist schwierig, da keine Daten bezu¨glich der
pra¨zisen Latenzen der Reizantwort bei Schachbrettmusterumkehrreizung, die selek-
tiv u¨ber den subcorticalen Pathway vom Colliculus superior und dem Pulvinar direkt
zu V5 weitergeleitet werden vorliegen.
• Die Ergebnisse der neuroanatomischen und neurophysiologischen Studien zusam-
menfassend, kann die Komponente N145m der vorliegenden Studie mit Generator
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in V5 durch (i) Feedback-Projektionen von V1 und V2 zu V5 und /oder durch (ii)
Projektionen (cortico-pulvino-cortical) vom Pulvinar zu V5, durch (iii) subcorticale
Projektionen u¨ber den Colliculus superior und das Pulvinar zu V5 und/oder durch
(iiii) interhemispha¨rische callosale Projektionen von V1 und V2 zu V5/MT generiert
werden (zur U¨bersicht siehe Abb. 5.1, S. 93.
5.5.9 Schlussfolgerung
Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit sind aus sowohl in methodischer als auch physio-
logischer Hinsicht relevant.
• Methodik: In zahlreichen MEG-Studien mit Schachbrettmusterumkehrreizung erwies
sich die anatomische Identifikation als schwierig (siehe Abschnitt 5.4). Diese Tatsache
wurde u.a. mit der interindividuellen Variabilita¨t bezu¨glich der Gro¨sse und Lokali-
sation der visuellen Cortices begru¨ndet [Hashimoto et al., 1999; Brindley, 1972]. Die
in dieser Studie in allen Probanden ermittelten, konsistenten Ergebnisse mit drei-
phasigen bilateralen Aktivierungen in V1/V2 und zwei-phasigen unilaterlateralen
Aktivierungen V5 demonstrieren eindrucksvoll, wie essentiell eine verla¨ssliche anato-
mische Lokalisation ist, und unterstreichen die Notwendigkeit, cytoarchitektonische
Wahrscheinlichkeitskarten [Zilles et al., 2002b] zur anatomischen Identifikation ak-
tiver Generatoren heranzuziehen. Insbesondere die in dieser Studie erstmalig ermit-
telte konsistente Lokalisation in V5 und die konsistenten Zeitga¨nge der Generatoren
in V5 zeigen, daß durch in der vorliegenden Arbeit erstmals angewandte Methodik
–die Kombination von MEG mit cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten –
die anatomische Identifikation aktiver corticaler Areale deutlich verbessert und unter
Beru¨cksichtigung der architektonischen Variabilita¨t neue Einblicke in das Versta¨nd-
nis funktionell aktiver corticaler Areale, wie z.B. V5, ermo¨glicht.
• Physiologie: Die in dieser Studie gefundenen mehrzeitigen Aktivierungen in V1/V2
und V5 zeigen, daß bei der Entstehung der Reizantwort nach Schachbrettmusterum-
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kehrreizung Feedbackschleifen beteiligt sind. Hierbei kommen sowohl Feedbackschlei-
fen zwischen striata¨rem Cortex (V1) und extrastriata¨ren corticalen Arealen (V2,
V5) [Lamme et al., 1998; Lamme et al., 2002] als auch corticulo-geniculo-corticale
[Ferster und Lindstrom, 1983; Gove et al., 1995] und cortico-pulvino-corticale Feed-
backschleifen [Abramson und Chalupa, 1985; Benevento und Rezak, 1976; Casanova,
1993; Felleman und Van Essen, 1991; Lyon et al., 2003; Shipp, 2003] in Frage. Ins-
besondere stehen die hier erzielten Ergebnisse im Widerspruch zu einer rein seriellen
Reizverarbeitung mit unidirektionaler Weiterleitung in Richtung ho¨herer corticaler
Areale. Desweiteren besta¨rken die Ergebnisse der vorliegenden das Vorhandensein
paralleler subcorticaler Projektionen u¨ber das CGL direkt zu V2 [Yoshida und Be-
nevento, 1981; Yukie und Iwai, 1981] und direkt zu V5 [Lyon et al., 2003; Sincich et
al., 2004] bzw. direkte subcorticale Projektionen u¨ber den Colliculus superior und
das Pulvinar zu V5/MT [Standage und Benevento, 1983; Ungerleider et al., 1984],
welche den klassischen thalamo-striata¨ren (CGL – V1) Pfad umgehen.
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Abbildung 5.1: Schematische Darstellungen der mo¨glichen Afferenzen zu V1/V2 (a-e) und zu V5
(f-h). (a) Afferenzen vom Corpus geniculatum laterale (CGL) [Schroeder et al., 1991] und cortico-
geniculo-corticale Feedback-Projektionen zu V1 und zu V2 [Ferster und Lindstrom, 1983; Gove
et al., 1995]. (b) cortico-pulvino-corticale Feedback-Projektionen zu V1 [Abramson und Chalupa,
1985; Benevento und Rezak, 1976; Casanova, 1993; Lyon et al., 2003] und V2 [Benevento und
Rezak, 1976; Felleman und Van Essen, 1991; Shipp, 2003; Zilles, 2004]. (c) ipsilaterale Feedforward-
Projektionen von V1 zu V2 [Goebel et al., 2004; Livingstone und Hubel, 1983; Rockland und
Pandya, 1979] und Feedback-Projektionen von V2 zu V1 [Rockland und Virga, 1989; Sandell
und Schiller, 1982]. (d) interhemispha¨rische callosale Projektionen zwischen V1 und V2 [Zilles
und Clarke, 1997]. (e) Feedback-Projektionen von V5 zu V1 [Lamme et al., 1998; Orban, 1997;
Rockland und Knutson, 2000; Shipp und Zeki, 1989; Zeki, 1969] und Feedback-Projektionen von
V5 zu V2 [Van Essen et al., 1990]. Interhemispha¨rische callosale Projektionen von V5 zu V1 und
von V5 zu V2 [Zilles und Clarke, 1997]. (f) Feedforward-Projektionen von V1 zu V5 [Goebel et
al., 2004; Maunsell und Van Essen, 1983] und Feedforward-Projektionen von V2 zu V5 [Shipp und
Zeki, 1989; Sillito und Jones, 2003; Van Essen et al., 1990] (g) direkte subcorticale Projektionen
vom CGL zu V5 [Benevento und Yoshida, 1981; Fries, 1981; Sincich et al., 2004; Yukie und Iwai,
1981]. (h) direkte subcorticale Projektionen vom Pulvinar zu V5 [Gross, 1991; Rodman et al.,
1990; Standage und Benevento, 1983] und corticulo-pulvino-corticale Feedback Projektionen vom
Pulvinar zu V5 [Shipp, 2003]. Fu¨r die detaillierte Beschreibung der unterschiedlichen V1/V2 und





Eine pra¨zise anatomische Identifikation aktiver Hirnareale ist fu¨r das Versta¨ndnis von Rei-
zantworten entscheidend. Aufgrund der interindividuellen und interhemipha¨rischen Varia-
bilita¨t der Mikro- und Makroanatomie corticaler Areale ist eine verla¨ssliche anatomische
Identifikation aktiver Hirnareale aber oft nicht mo¨glich. Der in funktionellen Untersuchun-
gen standardma¨ssig zur anatomischen Identifikation verwendete Atlas von Talairach und
Tournoux mit der Hirnkarte von Brodmann beru¨cksichtigt diese anatomische Variabilita¨t
nicht, liefert keine scharfen Grenzen cytoarchitektonisch definierter Areale und fu¨hrt somit
ha¨ufig zu fehlerhaften anatomischen Zuordnungen aktiver corticaler Areale. Dies ist ein
fundamentales Problem, welches die Aussagefa¨higkeit funktioneller Untersuchungen am
menschlichen Gehirn erheblich limitiert.
In der vorliegenden Studie wird dieses Problem fu¨r die Methode Magnetenzephalo-
graphie (MEG) erstmalig in folgender Weise gelo¨st: Cytoarchitektonische Wahrscheinlich-
keitskarten (Populationskarten), welche auf Untersucher-unabha¨ngigen cytoarchitektoni-
schen Analysen eines Kollektivs von zehn post mortem-Gehirnen basieren, werden zur
anatomischen Identifikation der mittels MEG ermittelten aktiven Generatoren eingesetzt.
Hierzu werden die Populationskarten im Format eines Standard-Referenzgehirn auf die je-
weilige Magnet-Resonanz-Aufnahme des Gehirns des einzelnen Probanden transformiert.
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Populationskarten liefern somit unter Beru¨cksichtigung der anatomischen Variabilita¨t die
jeweiligen Grenzen cytoarchitektonisch definierter corticaler Areale und ermo¨glichen eine
Aussage u¨ber relative Frequenz, mit der ein bestimmtes Volumenelement eines Proban-
dengehirn zu einem cytoarchitektonischen Areal geho¨rt. Dieser neue Zugang wurde in der
vorliegenden Arbeit verwendet, um die corticalen Generatoren visuell evozierter magneti-
scher Felder nach Schachbrettmusterumkehrreizung anatomisch zu lokalisieren und deren
Zeitga¨nge zu bestimmen. Mittels MEG wurden bei sieben gesunden rechtsha¨ndigen ma¨nn-
lichen Probanden Messungen wa¨hrend visueller Vollfeldstimulation mit Schachbrettmuste-
rumkehrreizung durchgefu¨hrt. Mittels der Magnetfeld-Tomographie, einem nicht-linaren
Ru¨ckrechnungsverfahren, wurden die aktiven Areale detektiert. Nach Transformation der
Populationskarten auf das jeweilige Probandengehirn wurde die ra¨umliche Lage der funk-
tionell aktiven corticalen Areale im Vergleich zu den Populationskarten durch mehrere neu
entwickelte und erstmals angewandte U¨berlappungs- und Distanzbestimmungen ermittelt.
Die so ermittelte anatomische Identifikation ergab konsistente Generatoren in den Arealen
V1/V2 und V5. Bei allen sieben Probanden zeigte sich ein konsistentes mehrzeitiges Ak-
tivierungsmuster bilateral in V1/V2 (wa¨hrend der C1/early N75m-, P100m- und N145m-
Komponente) und unilateral in V5 (wa¨hrend der P100m- und N145m-Komponente).
Die in dieser Studie erstmalig gefundene konsistente Lokalisation in V5 und die konsi-
stenten Zeitga¨nge der Generatoren demonstrieren die durch die neue Methode – MEG kom-
biniert mit cytoarchitektonischen Wahrscheinlichkeitskarten – deutlich verbesserte anato-
mische Identifikation aktiver Generatoren. Zusa¨tzlich belegen die Mehrfachaktivierungen
von V1/V2 und V5, dass Feedbackschleifen – zwischen striata¨ren (V1) und extrastriata¨ren
(V2, V5) Arealen einerseits und/oder zwischen corticalen (V1, V2, V5) und subcortica-
len Arealen (Pulvinar, Corpus geniculatum laterale) andererseits – bei der Generierung
der Reizantwort beteiligt sein mu¨ssen. Basierend auf Vorbefunden neuroanatomischer und
neurophysiologischer Studien werden die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit bezu¨glich der
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Kapitel 9
Anhang: Zeitpunkte und relative
Amplituden der Aktivierungen in
V1 und V5
Die bei den sieben Probanden jeweils der N75m, P100m und N145m zugrundeliegenden
Aktivierungen in V1/V2 und V5 werden in diesem Anhang tabellarisch aufgelistet. Sie
gehen in die in Abschnitt 3.2 beschriebene Statistik als Ausgangsdaten ein.
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N75m
Proband Area Zeitpunkt rel. Amp.
1 V1 45 ms 0.019
2 V1/V2 48 ms 0.013
3 V1/V2 52 ms 0.1601
4 V1/V2 29 ms 0.0108
5 V1/V2 41 ms 0.0083
6 V1/V2 55 ms 0.0352
7 V1/V2 45 ms 0.0513
Tabelle 6:Die der N75m zugrundeliegenden Aktivierungen von V1/V2 in allen Probanden: Zeit-
punkt der Maxima der Aktivierung, d.h. Zeitpunkt der Maxima der Betra¨ge der relativ zum
Reizbeginn gemittelten Stromdichte (‘Zeitpunkt’) und relative Amplitude, d.h. Amplitude des
jeweiligen Maximums dividiert durch die maximale Amplitude des Betrags der jeweiligen single
run-Stromdichte (‘rel. Amp.’).
P100m
Proband Area Zeitpunkt rel. Amp. Area Zeitpunkt rel. Amp.
1 V1/V2 95 ms 0.356 V5 81 ms 0.555
2 V1/V2 106 ms 0.177 V5 127 ms 0.845
3 V1/V2 109 ms 1.327 V5 116 ms 1.437
4 V1/V2 103 ms 0.077 V5 74 ms 1.421
5 V1/V2 92 ms 1.052 V5 77 ms 0.272
6 V1/V2 96 ms 0.258 V5 86 ms 1.904
7 V1/V2 94 ms 0.524 V5 63 ms 0.809
Tabelle 7: Die der P100m zugrundeliegenden Aktivierungen von V1/V2 und V5 in allen Proban-
den: Zeitpunkt der Maxima der Aktivierung (‘Zeitpunkt’) und relative Amplitude (‘rel. Amp.’).
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N145m
Proband Area Zeitpunkt rel. Amp. Area Zeitpunkt rel. Amp.
1 V1/V2 181 ms 0.389 V5 148 ms 1.047
2 V1/V2 135 ms 0.532 V5 168 ms 0.779
3 V1/V2 164 ms 0.185 V5 172 ms 1.731
4 V1/V2 150 ms 0.940 V5 148 ms 3.007
5 V1/V2 128 ms 0.149 V5 149 ms 1.728
6 V1/V2 146 ms 2.599 V5 138 ms 2.348
7 V1/V2 121 ms 0.929 V5 161 ms 1.109
Tabelle 8: Die der N145m zugrundeliegenden Aktivierungen von V1/V2 und V5 in allen Proban-
den: Zeitpunkt der Maxima der Aktivierung (‘Zeitpunkt’) und relative Amplitude (‘rel. Amp.’).
sehr spa¨te V1/V2-Aktivierung
Proband Area Zeitpunkt rel. Amp.
1 V1 190 ms 0.509
2 V1/V2 217 ms 0.798
3 V1/V2 249 ms 0.214
4 V1/V2 183 ms 0.294
5 V1/V2 219 ms 2.001
6 V1/V2 161 ms 0.617
Tabelle 10: Die sehr spa¨te Aktivierung von V1/V2 in sechs Probanden: Zeitpunkt der Maxima
der Aktivierung (‘Zeitpunkt’) und relative Amplitude (‘rel. Amp.’).
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Spa¨te V5-Aktivierung
Proband Area Zeitpunkt rel. Amp.
1 V5 236 ms 0.323
2 V5 289 ms 0.198
3 V5 231 ms 0.357
4 V5 266 ms 1.130
5 V5 222 ms 0.492
6 V5 195 ms 1.630
7 V5 237 ms 0.489
Tabelle 9: Die spa¨te Aktivierung von V5 in allen Probanden: Zeitpunkt der Maxima der Aktivie-
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